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ΠΕΡΙΛΗΨΗ ΓΕΝΙΚΟΥ ΜΕΡΟΥΣ Η ιδέα µιας επαγόµενης από το 
Ελικοβακτηρίδιο του Πυλωρού (Helicobacter pylori) αθηρωµατικής 
διεργασίας, έχει αποτελέσει πεδίο έντονης ερευνητικής δραστηριότητας. Οι 
µελέτες που πραγµατοποιήθηκαν καλύπτουν ευρύ φάσµα: επιδηµιολογικές, 
σχετικές µε τα λιπίδια, τους παράγοντες πήξης, τους δείκτες φλεγµονής, τα 
επίπεδα οµοκυστεΐνης, τους οξειδωτικούς παράγοντες, την ανίχνευση του 
DNA του βακτηρίου, τις αγγειοσυσπαστικές-αγγειοδιασταλτικές ουσίες και 
τα στοιχεία διασταυρούµενης αντίδρασης. Ωστόσο, παρά το πλήθος και την 
ποικιλία τους, οι έως τώρα µελέτες οδηγούν σε αντικρουόµενα 
συµπεράσµατα, µην επιτρέποντας τον καθορισµό ενός κοινά αποδεκτού 
µοντέλου πρόκλησης στεφανιαίας νόσου από το H. pylori. Οι 
προτεινόµενοι µηχανισµοί εµπλέκουν τη χρόνια συστηµατική φλεγµονή, τη 
µοριακή µίµηση, τις οξειδωτικές µεταβολές, την ενδοθηλιακή 
δυσλειτουργία, την απευθείας δράση του H. pylori στις αθηρωµατικές 
πλάκες καθώς και την επίδραση σε άλλους γνωστούς παράγοντες κινδύνου 
για την εµφάνιση στεφανιαίας νόσου. Καθίσταται λοιπόν φανερό ότι 
απαιτούνται επιπλέον µελέτες κυρίως προς την κατεύθυνση της 
αλληλεπίδρασης του H. pylori και του γονότυπου του ξενιστή αλλά και τη 
διερεύνηση νεότερων παραγόντων κινδύνου, έτσι ώστε να διερευνηθεί ο 
ακριβής µηχανισµός  της Η. pylori-επαγόµενης στεφανιαίας νόσου. 
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Εισαγωγή 
 
Η ιδέα της πρόκλησης βλαβών συµβατών µε την αθηρωµατική διεργασία 
από λοιµώδεις παράγοντες, η οποία µε τη σειρά της θα µπορούσε να 
οδηγήσει στην εκδήλωση στεφανιαίας νόσου (ΣΝ), έχει απασχολήσει την 
επιστηµονική κοινότητα για ένα διάστηµα πλέον των εκατό ετών.
1-3
 
Ωστόσο, από τότε που οι Sohal et al διαπίστωσαν το 1968 ότι η λοίµωξη 
από τον ιό Coxsackie B4 είναι ικανή να προκαλέσει αρτηριίτιδα των 
στεφανιαίων αγγείων, αυτή η υπόθεση επανήλθε στο προσκήνιο.
4
 Έκτοτε 
παρόµοιος ρόλος έχει προταθεί για τους ιούς του απλού έρπητα (HSV) 
καθώς και του κυτταροµεγαλοϊού (CMV).5,6 Όσον αφορά τα βακτήρια, 
ένας αριθµός ερευνών έχει συσχετίσει την οροθετικότητα για Chlamydia 
pneumoniae µε το έµφραγµα του µυοκαρδίου, ενώ άλλες έχουν 
πιστοποιήσει την παρουσία του σε αθηρωµατικό υλικό από τις 
στεφανιαίες αρτηρίες.
7-12
 Στο ίδιο µήκος κύµατος κινούνται και τα 
αποτελέσµατα ποικίλων µελετών, τα οποία και συσχετίζουν µια σειρά 
από µικρόβια, παρόντα στη στοµατική κοιλότητα και εµπλεκόµενα σε 
οδοντικές-περιοδοντικές λοιµώξεις
13,14
 και το Ελικοβακτηρίδιο του 
Πυλωρού (H. pylori), µε την ανάπτυξη ΣΝ.  
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1. Η λοίµωξη από το H. pylori 
 
 1.1. Χαρακτηριστικά, επιδηµιολογία, µετάδοση 
 
Η πρώτη επιτυχηµένη απόπειρα αποµόνωσης του βακτηρίου ανάγεται 
στη δεκαετία του ’80 οπότε και οι Marshall και Warren πέτυχαν την 
καλλιέργειά του, ενώ σχετικά πρόσφατα για αυτό τους το επίτευγµα 
έλαβαν το βραβείο Nobel.  
Το είδος H. pylori, ένα σπειροειδές Gram αρνητικό βακτήριο, µέλος της 
οµοταξίας των Epsilonproteobacteria και της τάξης Campylobacterales, 
συγκαταλέγεται στo γένος Helicobacter µαζί µε το H. bilis, H. cinaedi, 
H. fennelliae, H. pullorum, H. westmeadii, H. canadensis, H. rappini, 
Η.hepaticus, Η. mustelae, H. bizzozeronii, H. salmonis και H. heilmannii.  
Εµφανίζει τη δυνατότητα παραγωγής ενζύµων όπως η ουρεάση, για τη 
διάσπαση της ουρίας και τοξινών, οι σηµαντικότερες των οποίων είναι οι 
VacA (vacuolating toxin A) και CagA (cytotoxin associated gene A).15  
H µετάδοσή του φαίνεται ότι πραγµατοποιείται νωρίς στην παιδική 
ηλικία (< 5 έτη) µέσω της στοµατο-στοµατικής, γαστρο-στοµατικής και 
κοπρανο-στοµατικής οδού, ενώ την πηγή-«δεξαµενή» µετάδοσης 
αποτελούν οι στενοί συγγενείς, γονείς και αδέρφια.
16
 
Υπάρχει παγκόσµια κατανοµή της ελικοβακτηριδιακής λοίµωξης από 
H. pylori, αν και η συχνότητα εµφανίζει γεωγραφική διακύµανση. 
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Ενδεικτικά, ο επιπολασµός της λοίµωξης σε παιδιά κυµαίνεται από 5% 
για τις ανεπτυγµένες χώρες σε 72.8% για τις αναπτυσσόµενες ή λιγότερο 
ανεπτυγµένες χώρες ενώ για τους ενήλικες από 10% έως 89% 
αντίστοιχα.
16
 
 
 1.2. ∆ιάγνωση & Θεραπεία 
 
  Χαρακτηριστικό της H. pylori λοίµωξης είναι ότι έχει χρόνιο εµµένοντα 
χαρακτήρα, προκαλώντας σε αρκετές περιπτώσεις διά βίου λοίµωξη, αν 
δεν διαγνωσθεί και εκριζωθεί.  
   Οι διαθέσιµες µέθοδοι για τη διάγνωση της H. pylori λοίµωξης 
διακρίνονται σε παρεµβατικές και µη. Στις πρώτες περιλαµβάνονται η 
λήψη βλεννογονικού ιστοτεµαχίου ή εκκρίσεων για εντόπιση υπό 
µικροσκοπική όραση των βακτηρίων ή/και καλλιέργειά τους, καθώς και 
το CLO test, κατά το οποίο ιστοτεµάχιο γαστρικού βλεννογόνου 
τοποθετείται σε πήκτωµα µε υπόστρωµα ουρίας το οποίο και 
µεταβάλλεται χρωµατικά όταν λόγω της ουρεάσης του ελικοβακτηριδίου 
διασπαστεί το υπόστρωµα.  
  Στις µη παρεµβατικές, περιλαµβάνονται οι αναπνευστικες δοκιµασίες 
ουρίας (Urea breath tests: capsule, conventional) και η ορολογική 
διάγνωση µέσω IgG, IgM και IgA αντισωµάτων. Η ευαισθησία και 
ειδικότητα των µεθόδων διάγνωσης παρατίθενται στον Πίνακα 1.17 
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Όσον αφορά την εκρίζωση του H. pylori, διάφορα σχήµατα έχουν 
αξιολογηθεί τόσο σε ερευνητικό επίπεδο όσο και στην κλινική πράξη. Τα 
θεραπευτικά σχήµατα µπορούν να είναι 7ήµερης, 10ήµερης ή και 
14ήµερης διάρκειας και διακρίνονται σε τριπλά και τετραπλά. Η συνήθης 
πρακτική στην Ελλάδα περιλαµβάνει τη χορήγηση αρχικά τριπλού 
σχήµατος και επί αποτυχίας αντίστοιχου τετραπλού. Ένα σηµαντικό 
πρόβληµα το οποίο έχει προκύψει και στη χώρα µας είναι η αυξανόµενη 
αντοχή του H. Pylori στα αντιβιοτικά. Τα χορηγούµενα σχήµατα για την 
εκρίζωση απεικονίζονται στον Πίνακα 2.18 
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Πίνακας 1. ∆ιαγνωστικές µέθοδοι H. pylori λοίµωξης 
 Sensitivity Specificity PPV NPV 
Urea Breath 
test (capsule) 
100% 95.7-100% 96.4% 100% 
Urea Breath 
test 
(conventional) 
90-100% 85.1-98% 88.3% 100% 
Ορολογική 90.6-99% 85.1-95% 82.7% 88.9% 
Ιστολογική 93-99% 95-99% - - 
CLO test 89-98% 93-98% - - 
Καλλιέργεια 77-92% 100% - - 
PCR 
(βιοψίας)* 
95% 100% - - 
Sensitivity: ευαισθησία             Specificity: ειδικότητα 
PPV: positive predictive value (θετική προγνωστική αξία) 
NPV: negative predictive value (αρνητική προγνωστική αξία) 
*Ανίχνευση γενετικού υλικού του H. pylori πραγµατοποιείται και σε 
σίελο, γαστρικό υγρό, κόπρανα, οδοντική πλάκα 
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Πίνακας 2. Θεραπευτικά σχήµατα για την εκρίζωση του H. pylori 
Κλασικά Αµοξυκιλλίνη 
Μετρονιδαζόλη* 
Κλαριθροµυκίνη PPI  
 Μετρονιδαζόλη Τετρακυκλίνη PPI Χηλικό 
Βισµούθιο 
Νεότερα Αµοξυκιλλίνη Κλαριθροµυκίνη PPI  Τινιδαζόλη 
 Αµοξυκιλλίνη Κλαριθροµυκίνη PPI  Μετρονιδαζόλη 
 Αµοξυκιλλίνη  Λεβοφλοξασίνη ΡΡΙ  
 Αµοξυκιλλίνη  Ριφαµπουτίνη ΡΡΙ  
 Αµοξυκιλλίνη 
        ή 
Κλαριθροµυκίνη 
Φουραζολιδόνη ΡΡΙ  
ΡΡΙ: proton pump inhibitor, αναστολέας αντλίας πρωτονίων 
* Επί αλλεργίας στην Αµοξυκιλλίνη 
 
 
 
 
 
 
 
 
Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
09/12/2017 05:51:05 EET - 137.108.70.7
 -   17
 
Εικόνα 1. H. pylori (πράσινο χρώµα) σε γαστρικό βλεννογόνο 
(πορτοκαλί), σε έγχρωµη απεικόνιση από ηλεκτρονικό µικροσκόπιο 
σάρωσης. 
 
Εικόνα 2. Ιστοτεµαχίδιο από το γαστρικό βλεννογόνο του ίδιου του 
Marshall, 8 ηµέρες µετά την κατάποση καλλιέργειας H. pylori, όπου 
απεικονίζεται το βακτήριο (χρώση Αργύρου-µεγέθυνση ×1000). 
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2. H. pylori και παθήσεις  
 
 2.1. Νοσήµατα του Πεπτικού Συστήµατος 
 
   Ο ρόλος του H. pylori στην ανάπτυξη γαστρίτιδας και πεπτικού έλκους 
αποσαφηνίστηκε κατά τη διάρκεια των δύο τελευταίων δεκαετιών. 
Επίσης έχει επιτευχθεί η επιβεβαίωση της αντίστοιχης σχέσης µε την 
εµφάνιση του ΜΑLT λεµφώµατος στοµάχου19,20 και του γαστρικού 
αδενοκαρκινώµατος.
21,22
 Η ιδιοπαθής αχαλασία του οισοφάγου,
23
 η 
κοιλιοκάκη,
24
 οι νεοπλασίες του παχέος εντέρου,
25
 η λιθίαση των 
χοληφόρων,
26,27
 η πρωτοπαθής χολική κίρρωση και η πρωτοπαθής 
σκληρυντική χολαγγειΐτιδα
28
 είναι µερικές ακόµη παθήσεις του πεπτικού 
στις οποίες έχει στραφεί η επιστηµονική έρευνα εξετάζοντας την πιθανή 
εµπλοκή του Η. pylori στην παθογένεια αυτών των νοσηµάτων.  
 
 2.2. Νοσήµατα εκτός Πεπτικού συστήµατος 
 
Εκτός από τις µελέτες που συσχετίζουν το βακτήριο µε νόσους που 
περιορίζονται στον πεπτικό σωλήνα, υπάρχουν στη διεθνή βιβλιογραφία 
αντίστοιχες που υπαινίσσονται µια αιτιολογική σχέση µεταξύ H. pylori 
και µιας σειράς από εξωεντερικές νόσους
29
 οι οποίες παρατίθενται στον 
Πίνακα 3. Αν και ο κατάλογος των παθήσεων που πιθανά συσχετίζονται 
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µε λοίµωξη από H. pylori είναι µακρύς, οι περισσότερες αναφορές στη 
διεθνή βιβλιογραφία εστιάζονται σε δύο συγκεκριµένες «αγγειακές» 
εκδηλώσεις: το αγγειακό εγκεφαλικό επεισόδιο (ΑΕΕ)30 και  τη  ΣΝ.  
 
Πινακας 3.  H. pylori και εξωεντερικά νοσήµατα  
Νοσήµατα Αναπνευστικού Χρόνια Βρογχίτις 
Βρογχεκτασία 
Φυµατίωση 
Καρκίνος Πνευµόνων 
Νευρολογικές Παθήσεις Nόσος Alzheimer  
Σύνδροµο Guillain-Barre  
Νόσος Parkinson  
Οφθαλµολογικές Παθήσεις Γλαύκωµα  
Κεντρική Ορώδης Χοριοαµφ/θεια  
∆ιάχυτη Επιθηλιακή Αµφ/θεια  
Μη Αρτηριακή Ισχαιµική Οπτική 
Νευροπάθεια  
Βλεφαρίτις  
Αιµατολογικές ∆ιαταραχές Ιδιοπαθής Θροµβοπενική Πορφύρα 
Θροµβωτική Θροµβοπενική Πορφύρα 
Σιδεροπενική Αναιµία 
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Παθήσεις Ενδοκρινών Αδένων Αυτοάνοση Θυρεοειδοπάθεια 
Ουρολογικές ∆ιαταραχές Χρόνια Κυστίτις  
Χρόνια Προστατίτις  
Λέµφωµα Ουροδόχου Κύστης  
Καρκίνος Προτάτη Αδένα 
Παθήσεις Καρδιάς & Αγγείων Στεφανιαία Νόσος  
Αγγειακό Εγκεφαλικό Επεισόδιο 
Άλλα Οικογενής Μεσογειακός Πυρετός 
Πορφύρα Henoch Schönlein 
Σύνδροµο Sjögren 
Νόσος Behçet 
Ουρτικάρια 
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3. Στεφανιαία νόσος  
 
 3.1. Aπό την παθογένεια στη διάγνωση και θεραπεία 
 
Η στεφανιαία νόσος, η κύρια αιτία θανάτου σε άνδρες ηλικίας άνω των 
45 και γυναίκες άνω των 65 ετών στο ∆υτικό κόσµο, έχει ως  επί το 
πλείστον τη παθοφυσιολογική της βάση στην αθηροσκλήρυνση ή 
αθηρωµάτωση των στεφανιαίων αρτηριών.
31
 Με βάση τα µορφολογικά 
τους χαρακτηριστικά οι αθηροσκληρυντικές αυτές βλάβες ταξινοµούνται 
σε έξι διακριτούς τύπους
32
 που όµως είναι δυνατό να απαντώνται 
ταυτόχρονα στον ίδιο ασθενή: 
Τύπου Ι: αρχικές βλάβες, µικροσκοπικά ορατές 
Τύπου ΙΙ: µακροσκοπικά ορατές λιποειδείς γραµµώσεις στην έσω 
επιφάνεια των αρτηριών 
Τύπου ΙΙΙ: προαθηρώµατα ως εξωκυττάρια σταγονίδια λίπους 
Τύπου ΙV: αθηρώµατα µε ορατό πυρήνα συσσωρευµένου εξωκυττάριου 
λίπους, που προκαλεί πάχυνση του αρτηριακού τοιχώµατος, χωρίς 
συνήθως στένωση του αυλού 
Τύπου V: σχηµατισµός ινώδους κάψας µεταξύ λιπώδους πυρήνα και 
αυλού µε πρόκληση συνήθως στένωσης 
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Τύπου VI: επιπλεγµένες βλάβες µε επιφανειακές διαβρώσεις-εξελκώσεις 
ή/και ενδοτοιχωµατική αιµορραγία ή/και επιφανειακή θρόµβωση, που 
δύνανται να προκαλέσουν οξεία απόφραξη του αυλού. 
Όσον αφορά την παθογένεια αυτής καθεαυτής της αθηροσκλήρυνσης, 
µια πλειάδα υποθέσεων έχει διατυπωθεί, ωστόσο η επικρατούσα 
αντίληψη είναι εκείνη που συσχετίζει τον τραυµατισµό του ενδοθηλίου 
και την επακόλουθη ενδοθηλιακή δυσλειτουργία µε την επαγωγή χρόνιας 
φλεγµονώδους απόκρισης, η οποία µε τη σειρά της οδηγεί σε αρτηριακή 
αναδιαµόρφωση (remodelling), εξέλιξη της αθηροσκλήρυνσης και 
απόφραξη του αυλού. Η κατάληξη αυτής της διεργασίας είναι η 
µυοκαρδιακή ισχαιµία-νέκρωση.
33
 
Η «έκφραση» σε κλινικό επίπεδο της ισχαιµίας του µυοκαρδίου 
συνοψίζεται σε τρείς κύριες εκδηλώσεις: τη σταθερή στηθάγχη, τα οξέα 
ισχαιµικά σύνδροµα και τον αιφνίδιο θάνατο. Στο ευρύτερο φάσµα των 
κλινικών εκδηλώσεων ωστόσο περιλαµβάνονται  τόσο οι αρρυθµίες όσο 
και η καρδιακή ανεπάρκεια.
34
 
Η διαγνωστική προσέγγιση για την «ανίχνευση» ή επιβεβαίωση της 
υποψίας για την ύπαρξη ΣΝ είναι πολυδιάστατη, περιλαµβάνοντας και 
αξιολογώντας τόσο κλινικά όσο και παρακλινικά  ευρήµατα. Μια εκτενής 
αναφορά όλων των συνιστωσών στην προσπάθεια διάγνωσης της ΣΝ 
ξεπερνά τα όρια αυτής της διατριβής και για αυτό η παράθεση των 
κύριων διαγνωστικών µεθόδων γίνεται επιγραµµατικά στον Πίνακα 4.34 
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Πίνακας 4. Μέθοδοι διάγνωσης ΣΝ 
1. Κλινική διάγνωση (Συµπτώµατα-Σηµεία) 
2. Βιοχηµικοί δείκτες 
3. Ηλεκτροκαρδιογράφηµα 
4. Ηλεκτροκαρδιογράφηµα κόπωσης 
5. Καρδιοαναπνευστική δοκιµασία κόπωσης 
6. Ακτινογραφία θώρακος 
7. Υπερηχοκαρδιογραφία (∆ιαθωρακικό-∆ιοισοφάγειο) 
8. Ραδιοϊσοτοπικές µελέτες-Πυρηνική καρδιολογία 
9. Τεχνικές CT απεικόνισης 
10. Τεχνικές MRI 
11. Επεµβατικές (καρδιακός καθετηριασµός - ενδαγγειακή   
υπερηχογραφία) 
  
 
   Κατ’ αναλογία, µια πλειάδα θεραπευτικών παρεµβάσεων είναι 
διαθέσιµη σε σχέση µε τη ΣΝ, τόσο για την πρόληψή της όσο και για την 
αντιµετώπιση ή τροποποίησή της. Το σκέλος της πρόληψης συσχετίζεται 
µε την εξάλειψη ή περιορισµό της επίδρασης ποικίλων παραγόντων που 
συνδέονται µε τον κίνδυνο εµφάνισης ΣΝ (παράγοντες κινδύνου-βλέπε 
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παρακάτω). Στο σκέλος της αντιµετώπισης της ΣΝ και της τροποποίησης 
της έκβασής της, ιδίως σε σχέση µε οξέα συµβάµατα και επιπλοκές,  
απαντώνται τόσο συντηρητικές όσο και επεµβατικές θεραπείες. 
Συνοπτικά αυτές παρουσιάζονται στον Πίνακα 5.34 
 
 
Πίνακας 5. Θεραπείες για πρόληψη και αντιµετώπιση ΣΝ 
1. Αλλαγή συνηθειών (∆ίαιτα, άσκηση, διακοπή καπνίσµατος κλπ) 
2. Αντιϋπερτασική αγωγή 
3. Αντιδιαβητική θεραπεία 
4. Αντιλιπιδαιµική αγωγή  
5. Αντιθροµβωτικοί παράγοντες (Ασπιρίνη, Κλοπιδογρέλη, Ηπαρίνη) 
6. Αντιϊσχαιµική αγωγή (Νιτρώδη, β-blockers, ανταγωνιστές Ca) 
7. Ινότροπα 
8. Θροµβολυτικά 
9. Αγγειοπλαστική 
10. Αορτοστεφανιαία παράκαµψη 
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 3.2. Παράγοντες κινδύνου-Συσχέτιση µε το H. pylori 
 
Οι καταστάσεις ή παθήσεις οι οποίες έχουν συσχετισθεί µε αυξηµένη 
επίπτωση της ΣΝ αποτελούν τους επονοµαζόµενους παράγοντες 
κινδύνου για ΣΝ οι οποίοι αδρά διακρίνονται σε µείζονες και ελάσσονες. 
Επιπλέον οι ελάσσονες µπορούν να χωριστούν σε προδιαθεσικούς ή 
ενισχυτικούς των µείζονων και σε εξαρτηµένους (µη επαρκώς 
τεκµηριωµένη, ανεξάρτητη σχέση µε ΣΝ). Οι παράγοντες κινδύνου 
παρατίθενται στον Πίνακα 6.35 
Όσον  αφορά  το ποιους από τους παράγοντες που περιγράφονται πιο 
πάνω επηρεάζει η λοίµωξη από H. pylori, οι υποθέσεις είναι αρκετές. Οι 
κυριότεροι από τους πιθανούς µηχανισµούς πρόκλησης ΣΝ από το 
ελικοβακτηρίδιο περιλαµβάνονται στον Πίνακα 7.36 
Στην προσπάθεια για αποσαφήνιση της σχέσης µεταξύ H. pylori και ΣΝ, 
υπήρξε  δηµοσίευση πληθώρας αποτελεσµάτων, τα οποία ήταν συχνά 
αντικρουόµενα. Το γεγονός αυτό έκανε δυσχερή την εξαγωγή 
συµπερασµάτων, είτε προς την κατεύθυνση της επιβεβαίωσης, είτε  προς 
εκείνη της απόρριψης της θεωρίας, για την εµπλοκή του 
ελικοβακτηριδίου στην πρόκληση αθηρωµάτωσης στις στεφανιαίες 
αρτηρίες. Για την καλύτερη κατανόηση των δεδοµένων που προέκυψαν 
από τις αντίστοιχες µελέτες, αυτά συγκεντρώνονται και παρουσιάζονται 
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ταξινοµηµένα σε κατηγορίες πάντα υπό το πρίσµα της θετικής ή µη 
συσχέτισης. 
 
Πίνακας 6. Παράγοντες κινδύνου για την εµφάνιση ΣΝ 
1. Αρτηριακή Υπέρταση 
2. Αυξηµένα επίπεδα ολικής χοληστερόλης 
3. Αυξηµένα επίπεδα LDL  
4. Μειωµένα επίπεδα ΗDL 
5. Σακχαρώδης ∆ιαβήτης 
6. Κάπνισµα 
7. Ηλικία 
8. Παχυσαρκία 
9. Μειωµένη άσκηση 
10. Οικογενειακό ιστορικό πρώιµης  εµφάνισης ΣΝ 
11. Οµοκυστεΐνη 
12. Θροµβωτικοί παράγοντες 
13. Φλεγµονή (λοιµώξεις από C. pneumoniae, H. pylori) 
14. Stress, προσωπικότητα, ψυχικές νόσοι 
15. Μεταβολικό σύνδροµο 
16. Ορµόνες 
17. Οξειδωτικό stress  
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Πίνακας 7.  Πιθανοί µηχανισµοί επαγόµενης από το H. pylori ΣΝ 
1. Πρόκληση αθηρογόνου δυσλιπιδαιµίας 
2. Συστηµατική αύξηση δεικτών και µεσολαβητών φλεγµονής 
3. Επαγωγή υπερπηκτικότητας 
4. Οξειδωτικές µεταβολές που προάγουν αθηρωµάτωση 
5. Μεταβολές των επιπέδων οµοκυστεϊνης 
6. Ενδοθηλιακή δυσλειτουργία µε συνοδό αύξηση αγγειοσυσπαστικών 
παραγόντων 
7. Μοριακή µίµηση 
8. Απευθείας δράση στην ανάπτυξη και την «αποσταθεροποίηση» των 
αθηρωµατικών πλακών       
9. Επαγόµενη από το H. pylori αιµοπεταλιακή συσσώρευση 
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Εικόνα 3. ∆ιαδοχικά στάδια ανάπτυξης αθηρωµατικής πλάκας (a→d) 
(ExpRevMolMed 2005, Cambridge University Press) 
 
Εικόνα 4. ΜR απεικόνιση αθηρωµατικής πλάκας στην αορτή (βέλος) 
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4. Επιδηµιολογικά δεδοµένα  
  
4.1. Yπέρ της συσχέτισης H. pylori και ΣΝ   
 
  Το 1994 οι Mendall et al διαπίστωσαν υψηλότερο επιπολασµό λοίµωξης 
µε H. pylori µεταξύ ασθενών µε ΣΝ.37 Οι Danesh et al στη συνέχεια 
διαπίστωσαν σχέση µεταξύ ΣΝ και εµµένουσας λοίµωξης µε H. pylori, 
C.pneumoniae και CMV, βασιζόµενοι σε ενδείξεις οροθετικότητας σε 
ασθενείς µε ΣΝ.
38
 Υψηλότερος επιπολασµός της ελικοβακτηριδιακής 
λοίµωξης σε ασθενείς µε ΣΝ διαπιστώθηκε και από τους Pellicano et al 
(OR:2.36, 95%CI:1.08-5.31).39 Tην ίδια στιγµή σε άλλη µελέτη 
διαπιστώθηκε υψηλότερος επιπολασµός H. pylori οροθετικότητας σε 
ασθενείς µε οξύ έµφραγµα µυοκαρδίου (ΟΕΜ) σε σχέση µε υγιείς 
µάρτυρες και µετά τη διόρθωση ως προς τους κοινωνικοοικονοµικούς 
συγχυτικούς παράγοντες (OR:1.87, 95%CI:1.42-2.47, Ρ<0.0001).40 Τα 
ανωτέρω ευρήµατα βρίσκονται σε συµφωνία µε στοιχεία 
εκσεσηµασµένης οροθετικότητας σε ασθενείς που είχαν υποστεί
41,42 
ή 
απεβίωσαν
43
 από ΟΕΜ (Ρ=0.039), ακόµη και όταν συγχυτικοί 
παράγοντες όπως η ηλικία, το φύλο, το κάπνισµα και η ύπαρξη 
αρτηριακής υπέρτασης είχαν ληφθεί  υπόψη (OR:1.35, 95%CI:1.01-
1.83). Επιπλέον, ένας υψηλότερος επιπολασµός ελικοβακτηριδιακής 
λοίµωξης, διαγνωσµένης µέσω προσδιορισµού αντι-H. pylori IgG 
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αντισωµάτων, διαπιστώθηκε σε ασθενείς µε ασταθή στηθάγχη (OR:3.82, 
95%CI:1.27-12.04).44 Οι Fischbacher et al διαπίστωσαν ότι η υψηλή 
οροθετικότητα για H. pylori σε ασθενείς µε ΣΝ περιοριζόταν σε 
µετανάστες από την Νότια Ασία ενώ δεν επιβεβαιώθηκε για τους 
Ευρωπαίους σε δείγµα βρετανικού πληθυσµού,
45
 ενώ άλλη µελέτη 
κατάφερε να συσχετίσει την ελικοβακτηριδιακή λοίµωξη µε ΣΝ, µόνο σε 
διαβητικούς ασθενείς (Third National Health and Nutrition Examination 
Survey).46 Σε µία πιο πρόσφατη εργασία οι Vijayvergiya et al έδειξαν ότι 
υπάρχει σχέση µεταξύ H. pylori IgG οροθετικότητας και επιβεβαιωµένης, 
µέσω στεφανιογραφίας, ΣΝ.
 47
 Η πρώιµη εµφάνιση εµφράγµατος 
µυοκαρδίου (ΕΜ) έχει ακόµη συσχετισθεί µε CagA θετικά στελέχη του 
ελικοβακτηριδίου στη µελέτη των Gunn et al48 (Ρ=0.01 σε άτοµα <55 
ετών), ενώ σε άλλες CagA  θετικά  στελέχη συσχετίζονται µε 
οποιαδήποτε εκδήλωση ΣΝ.
49-51
 Η σχέση αυτή παρέµεινε στατιστικά 
σηµαντική ακόµη και µετά τη διόρθωση ως προς την 
κοινωνικοοικονοµική κατάσταση, το δείκτη µάζας σώµατος, την 
παρουσία του σακχαρώδη διαβήτη ή της αρτηριακής υπέρτασης, τα 
επίπεδα των χαµηλής πυκνότητας λιποπρωτεϊνών (LDL), των υψηλής 
πυκνότητας λιποπρωτεϊνών (HDL) και τη θεραπεία µε στατίνες 
(OR:1.51, 95% CI:1.06-2.16).52 
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4.2. Kατά της συσχέτισης H. pylori και ΣΝ 
 
  Υπάρχουν ωστόσο µελέτες των οποίων τα αποτελέσµατα δεν 
συµφωνούν µε τα ήδη αναφερθέντα. Σε µία µετα-ανάλυση πέντε 
προοπτικών µελετών, από τη σύγκριση H. pylori οροθετικών και 
οροαρνητικών ατόµων προέκυψε ένας συνδυασµένος σχετικός κίνδυνος-
RR- για ΣΝ της τάξης του 1.13 (95%CI:0.93-1.38).53 Οι McDonagh et al 
επίσης δεν επιβεβαίωσαν αύξηση του σχετικού κινδύνου για ΣΝ, σε 
oροθετικά για H. pylori άτοµα.54 Σε ένα µεγάλο αριθµό µελετών επίσης 
δεν παρατηρήθηκε θετική συσχέτιση µεταξύ τεκµηριωµένης, 
ορολογικά
55-57 
ή ιστολογικά,
58-60
 ελικοβακτηριδιακής λοίµωξης και του 
κινδύνου για ΣΝ.
61-63
 Οι Zhu et al, στηριζόµενοι στα αποτελέσµατα από 
δύο µελέτες, µία συγχρονική και µία προοπτική (3 έτη µέσος όρος 
παρακολούθησης), συµπέραναν ότι η ελικοβακτηριδιακή λοίµωξη δεν 
µπορεί να ενοχοποιηθεί για ΣΝ (HR:1.12, 95%CI:0.81-1.54).64 Άλλες 
εργασίες επίσης δεν βρήκαν στατιστικά σηµαντική σχέση ανάµεσα στον 
τίτλο των αντισωµάτων έναντι H. pylori και τον κίνδυνο για EM. 65,66 Οι 
Heider et al διαπίστωσαν ότι η αντι-H. pylori IgG οροθετικότητα δεν 
σχετίζεται µε αυξηµένη επίπτωση καρδιαγγειακής νόσου σε µία περίοδο 
παρακολούθησης δέκα ετών (HR:1.09, 95%CI:0.81-1.46), ενώ µετά τη 
διόρθωση για συγχυτικούς παράγοντες όπως η ηλικία, το φύλο, ο δείκτης 
µάζας σώµατος, ο σακχαρώδης διαβήτης, η αρτηριακή υπέρταση, η ολική 
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χοληστερόλη και τα επίπεδα HDL, οι προκύπτουσες τιµές των HR και 
95%CI ήταν 1.02 και 0.75-1.4 αντίστοιχα.67 
   Οι Coles et al, δε βρήκαν σχέση µεταξύ επιπέδων αντι-H. pylori IgG 
ορού και κινδύνου εµφάνισης ΣΝ ή ΑΕΕ.
68
 Αυτή η έλλειψη συσχέτισης 
ανάµεσα στην ελικοβακτηριδιακή λοίµωξη και τη ΣΝ προτάθηκε στη 
µελέτη των Schiele et al, οι οποίοι δεν επιβεβαίωσαν αυξηµένο κίνδυνο 
επαναστένωσης µετά από αγγειοπλαστική µε µπαλόνι, σε ασθενείς µε 
H.pylori λοίµωξη.69 Μάλιστα η οροθετικότητα για H. pylori 
συσχετίστηκε µε χαµηλότερη συχνότητα απόφραξης φλεβικού 
µοσχεύµατος σε ασθενείς µε ΣΝ που υποβλήθηκαν σε επέµβαση 
παράκαµψης  (Ρ=0.004).70 
   Όσον αφορά τη σχέση ΣΝ µε CagA θετικά στελέχη, υπάρχουν αρκετές 
µελέτες κατά της άποψης αυτής. Το 1999 οι Koenig et al ανέφεραν 
παρόµοια ποσοστά CagA θετικών στελεχών σε ασθενείς µε ΣΝ και υγιείς 
µάρτυρες (Ρ=0.076).71 Ένα χρόνο αργότερα τα παραπάνω αποτελέσµατα 
επιβεβαιώθηκαν από µία µελέτη 505 ασθενών µε ΣΝ και 1025 µαρτύρων, 
OR για ΣΝ:1.1 (95%CI=0.71-1.71), κατά τη σύγκριση CagA οροθετικών 
και οροαρνητικών ατόµων.
72
 Παρόµοια ήταν και τα αποτελέσµατα της 
έρευνας των Murray et al, για τη σχέση µεταξύ CagA θετικών στελεχών 
και του κινδύνου ΕΜ (OR=1.16, 95%CI=0.79-1.7) µετά από διόρθωση 
για την ηλικία, το φύλο, τον αριθµό αδερφών, το κάπνισµα και την 
κοινωνικοοικονοµική τους κατάσταση
73
. Προοπτική µελέτη από τους 
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Stone et al δεν έδειξε κάποια συσχέτιση µεταξύ της αντι-CagA 
οροθετικότητας και του θανάτου από ΣΝ (OR=1.13, 95%CI=0.61-2.07) ή 
της επίπτωσης της ΣΝ (OR= 1.18, 95%CI=0.76-1.85).74 Το παραπάνω 
αποτέλεσµα επιβεβαιώθηκε και από µία µελέτη 223 ασθενών µε ΟΕΜ 
και 223 υγιών µαρτύρων οι οποίοι παρακολουθήθηκαν σε σχέση µε την 
αντι-CagA οροθετικότητα. Aντι- CagA αντισώµατα βρέθηκαν σε 33.8% 
των ασθενών και σε 26.8% των µαρτύρων (OR: 1.4, 95%CI: 0.84- 
2.33).75 
 
5. H. Pylori και διαταραχή των λιπιδίων  
 
 5.1. Μελέτες υπέρ της υπόθεσης 
 
  Το 1995 οι Murray et al διαπίστωσαν χαµηλότερα επίπεδα HDL σε 
H.pylori θετικές γυναίκες (Ρ=0.006).76 Παρόµοιες ήταν και οι 
παρατηρήσεις των Niemela et al, οι οποίοι βρήκαν ότι άτοµα µε Η. pylori 
λοίµωξη εµφανίζουν χαµηλότερα επίπεδα HDL, σε αντίθεση µε τη 
συγκέντρωση των τριγλυκεριδίων που ήταν υψηλότερη.
77
 Αυξηµένα 
επίπεδα τριγλυκεριδίων βρέθηκαν και σε οµάδα 460 οροθετικών, τόσο 
για αντι-H. pylori IgG όσο και αντι-H. pylori IgA ανδρών µε ταυτόχρονα 
υψηλότερες τιµές ολικής χοληστερόλης και χαµηλότερες τιµές του λόγου 
HDL/ολική χοληστερόλη. Τα αποτελέσµατα αυτά παρέµειναν 
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στατιστικώς σηµαντικά και µετά από διόρθωση σε σχέση µε την ηλικία, 
το δείκτη µάζας σώµατος και την κοινωνική τάξη: p=0.0014 για τα 
τριγλυκερίδια, Ρ=0.003 για την ολική χοληστερόλη και p=0.013  για το 
λόγο HDL/ολική χοληστερόλη.78 Σε µία άλλη µελέτη από τους 
Hoffmeister et al, η λοίµωξη από H. pylori συσχετιζόταν µε χαµηλότερες 
τιµές HDL (Ρ=0.002), ένα χαµηλότερο λόγο HDL/ολ.χοληστερόλη 
(p=0.005), χαµηλότερες συγκεντρώσεις απολιποπρωτεΐνης AI (ApoAI) 
(Ρ=0.02)  και υψηλότερες συγκεντρώσεις ApoB (Ρ=0.03).79 Η συσχέτιση 
της λοίµωξης από H. pylori µε ένα τροποποιηµένο προφίλ λιπιδίων 
αποδείχτηκε στατιστικά σηµαντική σε µία οµάδα διαβητικών ασθενών µε 
ελικοβακτηριδιακή λοίµωξη και χαµηλότερα επίπεδα HDL(Ρ<0.001) 
αλλά υψηλότερα επίπεδα τριγλυκεριδίων (Ρ<0.001).80 Σε µία άλλη 
µελέτη από τους deLuis et al η συγκέντρωση της HDL αυξήθηκε ενώ της 
λιποπρωτεΐνης α -Lp(a)- µειώθηκε, κατόπιν επιτυχούς εκρίζωσης του H. 
pylori σε ασθενείς µε σακαχαρώδη διαβήτη τύπου Ι.81 
   Επιπλέον οι Majka et al παρατήρησαν υψηλότερες τιµές LDL και 
ολικής χοληστερόλης, πριν την εκρίζωση, σε άτοµα µε Η. pylori 
λοίµωξη, που υποχώρησαν µετά την εκρίζωση.
82
 Στατιστικά σηµαντική 
αύξηση (Ρ<0.001) της HDL, της ApoAI και της ApoAII µετά από 
εκρίζωση, παρατηρήθηκε σε µία µελέτη των Scharnagl et al.83 Άύξηση 
της HDL παρατηρήθηκε επίσης µετά την εκρίζωση του H. pylori, στη 
µελέτη των Kanbay et al.84  
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5.2. Μελέτες κατά της υπόθεσης 
 
   Όλες οι προηγούµενες µελέτες εµπλέκουν την ελικοβακτηριδιακή 
λοίµωξη στην πρόκληση ενός τροποποιηµένου αθηρογόνου λιπιδαιµικού 
προφίλ, το οποίο µε τη σειρά του µπορεί να οδηγήσει σε ΣΝ. Υπάρχουν 
ωστόσο έρευνες των οποίων τα ευρήµατα δε στηρίζουν την υπόθεση µιας 
H. pylori επαγόµενης δυσλιπιδαιµίας. Οι Patel et al, δεν επιβεβαίωσαν τη 
σχέση µεταξύ Η. pylori λοίµωξης και επιπέδων ολικής χοληστερόλης ή 
τριγλυκεριδίων.
85
 Η έλλειψη συσχέτισης µεταξύ H. pylori και επιπέδων 
λιπιδίων στον ορό, διαπιστώθηκε σε δύο ακόµη έρευνες.
86,87
 Οι τρεις 
προαναφερθείσες µελέτες, συµπεριλήφθηκαν σε µετα-ανάλυση δεκαοκτώ 
µελετών, από τους Danesh et al88 και τα αποτελέσµατα που προέκυψαν 
δεν έδειξαν σχέση µεταξύ της H. pylori λοίµωξης και των 
συγκεντρώσεων ολικής χοληστερόλης ή των τριγλυκεριδίων. Παρόµοια 
αποτελέσµατα δηµοσιεύτηκαν και από τον Gillum, σε οµάδα ανδρών 
ηλικίας 40  -  74 ετών, σε σχέση µε την HDL και τα τριγλυκερίδια.46 Σε 
µία προοπτική µελέτη 618 Ιαπώνων ασθενών µε ΟΕΜ και 967 
µαρτύρων, οι Kinjo et al δε διαπίστωσαν επίδραση της λοίµωξης στους 
κλασικούς παράγοντες κινδύνου συµπεριλαµβανοµένης της ολικής 
χοληστερόλης και της HDL,89 ένα αποτέλεσµα που επιβεβαιώθηκε και 
από µελέτη σε ελληνικό πληθυσµό.
90
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 Οι µεταβολές στη συγκέντρωση των λιπιδίων του ορού µετά από την 
εκρίζωση του H. pylori, δεν επιβεβαιώθηκαν σε άλλες µελέτες. Οι  
Elizalde et al µελέτησαν ένα πληθυσµό 686  H. pylori θετικών ασθενών, 
σε σχέση µε τα επίπεδα λιπιδίων.  Από τη µελέτη αυτή προέκυψε ότι η 
ελικοβακτηριδιακή λοίµωξη δεν επηρεάζει τα επίπεδα των λιπιδίων.
91
 Οι 
µεταβολές στα επίπεδα τριγλυκεριδίων, HDL,  LDL,  ολικής 
χοληστερόλης  παρέµειναν µη σηµαντικές µετά από την εκρίζωση του 
H.pylori στη µελέτη των Lu et al,92 εξασθενώντας την πιθανή συσχέτιση 
ελικοβακτηριδιακής λοίµωξης µε λιπιδιακές µεταβολές. 
 
6. Η. pylori και δείκτες φλεγµονής  
  
 6.1. Μελέτες µε θετικά αποτελέσµατα 
 
  Η χρόνια χαµηλού βαθµού φλεγµονώδης διεργασία που οδηγεί σε 
αθηροσκλήρωση, έχει προταθεί ως πιθανός µηχανισµός  για την 
εµφάνιση Η. pylori επαγόµενης ΣΝ. Η υπόθεση αυτή έχει κερδίσει 
έδαφος µετά τη δηµοσίευση δεδοµένων που αφορούν την εύρεση 
αυξηµένων συγκεντρώσεων δεικτών φλεγµονής,  ως αποτέλεσµα 
λοίµωξης από Η. pylori. Αυξηµένα επίπεδα ιντερλευκίνης 6 (IL-6), 
παράγοντα νέκρωσης όγκου α  (TNFa), IL-1b,  IL-8  διαπιστώθηκαν στο 
γαστρικό βλεννογόνο σε πέντε διαφορετικές µελέτες.
93-97
 Υψηλότερα 
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επίπεδα TNFa  βρέθηκαν και στον ορό ασθενών µε λοίµωξη από H.pylori 
στη µελέτη των Russo et al.98 Επιπλέον τα επίπεδα των κυκλοφορούντων 
TNFa, IL-1b, IL-8  µειώθηκαν σηµαντικά µετά από επιτυχή εκρίζωση, σε 
οµάδα ασθενών που είχε υποβληθεί σε αγγειοπλαστική µε µπαλόνι
99
. Σε 
άλλη µελέτη βρέθηκαν υψηλότερα επίπεδα κυκλοφορούντος TNFa  ,  σε 
ασθενείς µε Η. pylori θετική, χρόνια γαστρίτιδα, τα οποία υποχώρησαν 
στα επίπεδα των Η. pylori αρνητικών ασθενών, µετά την εκρίζωση του 
H. pylori.100  
   Στον ορό παιδιών µε ενεργό ελικοβακτηριδιακή λοίµωξη διαπιστώθηκε 
η παρουσία υψηλότερων του κανονικού επιπέδων διαλυτού αγγειακού 
µορίου κυτταρικής προσκόλλησης 1 (sVCAM-1),101 που είναι ένα 
προσκολλητικό µόριο το οποίο έχει συσχετισθεί µε την εµφάνιση και τη 
βαρύτητα της ΣΝ.
102
  Η σχέση H. pylori λοίµωξης και ΣΝ επίσης 
διερευνήθηκε µε έµφαση  στον αριθµό των λευκοκυττάρων (WBC) και 
της C αντιδρώσας πρωτεΐνης (CRP). Οι Pieniazek et al διαπίστωσαν 
υψηλότερα επίπεδα CRP σε ασθενείς µε ΣΝ και ελικοβακτηριδιακή 
λοίµωξη, σε σχέση µε τους υγιείς µάρτυρες.
50
 Μια θετική συσχέτιση 
ανάµεσα στον τίτλο αντι-H. pylori IgG και στα επίπεδα της CRP 
διαπιστώθηκε επίσης σε οµάδα ασθενών µε ασταθή στηθάγχη, σε µελέτη 
των Hara et al,103 ενώ στη µελέτη των Kanbay  et  al, τα επίπεδα της CRP 
µειώθηκαν κατόπιν επιτυχούς εκρίζωσης του H. pylori.84  
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6.2. Μελέτες µε αρνητικά αποτελέσµατα 
   
  Υπάρχουν ωστόσο εργασίες οι οποίες δεν επιβεβαίωσαν τη σχέση 
µεταξύ Η. pylori λοίµωξης και των επιπέδων της CRP. Σε δύο µελέτες 
δεν αποδείχτηκε επίδραση της λοίµωξης στις τιµές της CRP.66,104 Οι 
Brenner  et  al, βασισµένοι στα ευρήµατά τους πρότειναν την έλλειψη 
σχέσης µεταξύ ελικοβακτηριδιακής λοίµωξης και των τιµών της CRP και 
των λευκοκυττάρων σε υγιείς ενήλικες.
105
 Στη διαπίστωση αυτή 
κατέληξαν και άλλες µελέτες.
70,106,107
 Έλλειψη συσχέτισης διαπίστωσαν 
και οι Singh  et al σε µελέτη ασθενών µε οξύ σύµβαµα ΣΝ και υγιών 
µαρτύρων, κατά την περίοδο παρακολούθησης : η παρουσία των CagA  
θετικών στελεχών δε συνδυαζόταν µε αύξηση της CRP  ή των λευκών 
αιµοσφαιρίων.
52
 Οι  Stone et al ανέφεραν ότι η θεραπεία ασθενών που 
είχαν υποστεί ΟΕΜ ή υπέφεραν από ασταθή στηθάγχη, µε αµοξυκιλλίνη, 
µετρονιδαζόλη και οµεπραζόλη οδήγησε σε αισθητή µείωση των 
επιπέδων της CRP  αλλά το αποτέλεσµα αυτό αποδείχτηκε άσχετο µε την 
H.pylori οροθετικότητα.74  Επιπλέον οι Delanghe et al δε βρήκαν σχέση 
µεταξύ της ελικοβακτηριδιακής λοίµωξης και της CRP,  του Α 
αµυλοειδούς ορού ή της απτοσφαιρίνης ορού.
108
 Τέλος στη Third  
National  Health  and  Nutrition  Examination  Survey, διαπιστώθηκε ότι 
η H. pylori λοίµωξη δε συσχετίζεται µε τη CRP ορού.46 
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7. Η επίδραση του H. pylori στους παράγοντες πήξης 
  
 7.1. Μελέτες µε θετική επίδραση 
 
Η υπόθεση ότι η λοίµωξη µε H. pylori είναι δυνατό να επάγει αλλαγές 
στις παραµέτρους πήξης διερευνήθηκε σε αρκετές έρευνες σε σχέση µε 
το ινωδογόνο, τα κλάσµατα προθροµβίνης, τον αναστολέα 
ενεργοποίησης πλασµινογόνου 1 (PAI-1),  τον παράγοντα πήξης VII και 
τον παράγοντα von Willebrand (vWF). Οι Patel et al, διαπίστωσαν 
συσχέτιση ανάµεσα στην οροθετικότητα για Η. pylori και τις 
συγκεντρώσεις του ινωδογόνου σε ασθενείς µε ΣΝ.
85
 Οι Basili et al 
ακόµη έδειξαν ότι ασθενείς µε Η. pylori θετική γαστρίτιδα είχαν 
υψηλότερα επίπεδα ινωδογόνου σε σχέση µε Η. pylori αρνητικούς 
µάρτυρες (Ρ=0.0004).109 Μάλιστα οι υψηλότερες τιµές ινωδογόνου 
υποχώρησαν σηµαντικά κατόπιν θεραπείας µε αντιβιοτικά σε µια µελέτη 
από τους Torgano et al.110 Επιτυχής εκρίζωση του H. pylori οδήγησε σε 
µείωση των τιµών του ινωδογόνου σε δύο ξεχωριστές µελέτες σε 
ασθενείς µε συµπτωµατική ΣΝ
111
 και ΑΕΕ
112
 αντίστοιχα. Υπάρχουν 
ακόµη αναφορές για υψηλότερες τιµές των κλασµάτων προθροµβίνης 
1+2 σε άτοµα µε H. pylori θετική γαστρίτιδα σε σχέση µε εκείνα µε 
Η.pylori αρνητική γαστρίτιδα και Η. pylori αρνητικούς υγιείς µάρτυρες 
(Ρ<0.05). Επιπλέον τα επίπεδα των κλασµάτων προθροµβίνης 1+2 
Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
09/12/2017 05:51:05 EET - 137.108.70.7
 -   40
υποχώρησαν αισθητά κατά τη διάρκεια των δύο µηνών που ακολούθησαν 
τη θεραπεία εκρίζωσης(Ρ=0.03).100 Οι Elizalde et al έδειξαν ότι η 
H.pylori λοίµωξη επάγει σε ποντικούς τη συσσώρευση αιµοπεταλίων.112 
Επιπλέον µετά από βλάβη στο ενδοθήλιο αρτηριολίων ποντικών, 
διαπιστώθηκε σηµαντική αύξηση του αριθµού των αιµοπεταλιακών 
εµβόλων στην υποοµάδα των πειραµατόζωων µε χρόνια H. pylori 
λοίµωξη σε σχέση µε εκείνη των H. pylori αρνητικών.113 Σε άλλη µελέτη, 
βρέθηκε ότι ορισµένα στελέχη Η. pylori προσδένουν τον vWF, 
επάγοντας τη συσσώρευση των αιµοπεταλίων µέσω αλληλεπίδρασης µε 
την γλυκοζο-φωσφορο-ισοµεράση b (GPIb).114 
 
7.2. Μελέτες µε αµφίβολη επίδραση 
 
Σε άλλες µελέτες δεν κατέστη δυνατή η σύνδεση του Η. pylori µε 
καταστάσεις υπερπηκτικότητας.  Οι Murray  et  al  διαπίστωσαν ασθενή 
αρνητική συσχέτιση ανάµεσα στη λοίµωξη  από H. pylori και τα επίπεδα 
του ινωδογόνου (Ρ=0.02),76 ενώ οι Ossei-Gerning et al δεν επιβεβαίωσαν 
οποιαδήποτε σχέση µεταξύ της παρουσίας του H. pylori και των 
επιπέδων ινωδογόνου, PAI-1, vWF ή του παράγοντα VII  στον ορό 
ασθενών που υπεβλήθησαν σε στεφανιογραφία.
115
 Οι Wald et al επίσης 
απέτυχαν να αναδείξουν σηµαντική διαφορά στη συγκέντρωση 
ινωδογόνου µεταξύ Η. pylori θετικών και αρνητικών ατόµων.87 Οι 
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Koenig  et  al επίσης δε διαπίστωσαν συσχέτιση µεταξύ Η. pylori και των 
επιπέδων ινωδογόνου ή ιξώδους του πλάσµατος.
71
 Έλλειψη συσχέτισης 
διαπιστώθηκε για τα κλάσµατα προθροµβίνης (prothrombin  cleavage  
fragments)  αλλά και για το ινωδογόνο στη µελέτη των Parente  et  al,116 
ενώ σε άλλες το ινωδογόνο δε φάνηκε να συσχετίζεται µε τον τίτλο των 
αντι-H. pylori αντισωµάτων117 ή µε την παρουσία CagA θετικών 
στελεχών του Η. pylori.52 Η µείωση των επιπέδων ινωδογόνου µετά από 
εκρίζωση του H. pylori αµφισβητήθηκε από σειρά µελετών. Οι 
Schweeger  et  al δεν επιβεβαίωσαν µείωση των επιπέδων του 
ινωδογόνου κατόπιν εκρίζωσης
118
 ενώ οι Stone  et  al  έδειξαν ότι η 
πτώση της συγκέντρωσης ινωδογόνου µετά τη χορήγηση αντιβιοτικών 
ήταν ανεξάρτητη της H. pylori οροθετικότητας.74 Οι Lu  et  al  δεν 
ανέδειξαν οποιαδήποτε µεταβολή σε  παράγοντες όπως ο ιστικός 
ενεργοποιητής του πλασµινογόνου (t-PA), PAI-1,  ινωδογόνο και ∆-
διµερή (D-Dimers) µετά από επιτυχή εκρίζωση σε άτοµα µε Η. pylori 
θετική γαστρίτιδα.
92
  Τέλος οι Elizalde et al διαπίστωσαν ότι η παρουσία 
του H. pylori αλλά και η εκρίζωσή του σε ασθενείς που εµφάνισαν 
στηθάγχη ή ΕΜ δεν συσχετιζόταν µε σηµαντικές µεταβολές σε δείκτες 
ενεργοποίησης αιµοπεταλίων όπως η P-selectin  ή στην έκφραση των 
CD62P, CD63 και CD41 στην επιφάνεια των αιµοπεταλίων.119 
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8. Η.pylori και οµοκυστεΐνη 
 
 8.1. Η λοίµωξη από H. pylori επηρεάζει τα επίπεδα οµοκυστεΐνης 
   
 Η λοίµωξη από Η. pylori είχε προταθεί ως γενεσιουργός αιτία αύξησης 
των επιπέδων οµοκυστεΐνης, µειώνοντας την απορρόφηση του φυλλικού 
οξέος
120
 και της βιταµίνης B12.121 Η υπόθεση αυτή κυρίως 
υποστηρίχτηκε από την εργασία των Tamura et al στην οποία υπάρχουν 
αναφορές για µειωµένα επίπεδα βιταµίνης Β12 (Ρ=0.02), φυλλικού οξέος  
(Ρ=0.046)  αλλά και υψηλότερες τιµές οµοκυστεΐνης (Ρ=0.01) σε 
ασθενείς µε H. pylori λοίµωξη, σε σύγκριση µε άτοµα µε αρνητική 
ιστολογική εξέταση για H. pylori.122  
 
8.2. H λοίµωξη από H. pylori δεν επηρεάζει τα επίπεδα οµοκυστεΐνης 
 
Παρόλα αυτά η σχετική βιβλιογραφία στη συντριπτική της πλειοψηφία 
δε στηρίζει την παραπάνω υπόθεση. Τρεις ανεξάρτητες µελέτες δεν 
κατάφεραν να επιβεβαιώσουν στατιστικά σηµαντικές διαφορές στα 
επίπεδα οµοκυστεΐνης ανάµεσα σε ασθενείς µε ελικοβακτηριδιακή 
λοίµωξη και σε εκείνους χωρίς λοίµωξη (Ρ=0.30, Ρ=0.98, Ρ=0.63 
αντίστοιχα).72,123,124 Το ίδιο ισχύει και για την εργασία των Leung et al οι 
οποίοι δεν παρατήρησαν σηµαντική απόκλιση στη συγκέντρωση της 
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οµοκυστεΐνης στον ορό µεταξύ H. pylori θετικών και H. pylori 
αρνητικών ατόµων (Ρ=0.16), αλλά ούτε και κάποια στατιστικά 
σηµαντική µεταβολή των επιπέδων της εν λόγω ουσίας µετά την επιτυχή 
εκρίζωση του H. pylori.125 Τέλος οι Kowalski et al διαπίστωσαν, ότι η 
επιτυχής εκρίζωση του H. pylori δεν επιδρούσε στα επίπεδα 
οµοκυστεΐνης ασθενών που είχαν υποβληθεί σε στεφανιογραφία.
99
 
 
9. Το H. pylori στις αθηρωµατικές πλάκες 
  
 9.1. Μελέτες που επιβεβαιώνουν την υπόθεση 
 
Η πιθανή εµπλοκή του H. pylori σε αθηρωµατικές διεργασίες αποτέλεσε 
αντικείµενο ερευνητικής δραστηριότητας η οποία στόχευε στην 
ανίχνευση H. pylori DNA στις αθηρωµατικές πλάκες, µέσω PCR. Οι 
Farsak et al µελέτησαν 46 αρτηριακά δείγµατα από τµήµατα µε 
αθηρωµατικές βλάβες καθώς και 39 δείγµατα από υγιείς περιοχές της 
ανιούσας αορτής, τα οποία χρησίµευσαν ως δείγµατα ελέγχου. H. pylori 
DNA  βρέθηκε µέσω PCR σε  17 από τα 46  αθηρωµατικά δείγµατα και 
σε κανένα από τα δείγµατα ελέγχου (Ρ<0.001).126 Οι Kowalski et al σε 
δύο ξεχωριστές µελέτες ανέφεραν ότι 22 από τους 46 συνολικά ασθενείς 
µε ΣΝ βρέθηκαν θετικοί για Η. pylori DNA, σε υλικό από αθηρωµατικές 
πλάκες, σε αντίθεση µε τους 19 υγιείς µάρτυρες όπου δε διαπιστώθηκε η 
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ύπαρξη H. pylori DNA σε παρόµοιο υλικό.  Επιπλέον σε 11 από τους 14 
CagA θετικούς ασθενείς, στην οµάδα της ΣΝ, ανιχνεύθηκε το DNA του 
βακτηρίου (Ρ=0.015).99,127 Συσχέτιση ανάµεσα στην παρουσία Η. pylori 
DNA και προηγηθέντος ΟΕΜ (Ρ=0.008) ή ασταθούς στηθάγχης 
(Ρ<0.001), στους ασθενείς µε ΣΝ, ήταν ένα ακόµη από τα ευρήµατα της 
παραπάνω µελέτης.
127
  Οι Ameriso et al διαπίστωσαν την ύπαρξη Η. 
pylori DNA, µέσω PCR, σε 20 από τα 38 δείγµατα αθηρωµατικών 
πλακών που µελέτησαν, και κατέγραψαν ανοσοϊστοχηµικές ενδείξεις 
ελικοβακτηριδιακής λοίµωξης σε 10 από τις 20 θετικές για H. pylori 
DNA, πλάκες.128  Σε µία άλλη ερευνητική προσπάθεια από τους Kaplan 
et al, H. pylori DNA  ανιχνεύθηκε σε 9 από 52 συνολικά αθηρωµατικά 
δείγµατα από καρωτίδες, αλλά σε κανένα από τα µακροσκοπικά υγιή 
τµήµατα του τοιχώµατος της ανιούσας αορτής (Ρ=0.003).129 Οι Rassu et 
al διαπίστωσαν την ύπαρξη H. pylori DNA σε 4 από τις 18 αθηρωµατικές 
πλάκες που είχαν εκταµεί από διαφορετικές αρτηρίες
130
 ενώ οι Adiloglu 
et al ανέφεραν ότι βρέθηκε DNA του βακτηρίου σε 3 από τα 14 
αθηροσκληρωτικά δείγµατα στεφανιαίων αρτηριών και σε 1 από τα 15 
δείγµατα έσω µαστικών αρτηριών, που χρησιµοποιήθηκαν ως 
µάρτυρες.
131 
 
 
 
Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
09/12/2017 05:51:05 EET - 137.108.70.7
 -   45
9.2. Μελέτες που απορρίπτουν την υπόθεση 
   
Εντούτοις υπάρχουν δηµοσιευµένες µελέτες οι οποίες δεν 
επιβεβαιώνουν την ύπαρξη γονιδιακού υλικού του Η. pylori σε 
αθηρωµατικές βλάβες. Οι Danesh et al, κατάφεραν να ανιχνεύσουν, µέσω 
PCR, H. pylori DNA µόνο σε 1 από τα 39 δείγµατα καρωτιδικών 
αθηρωµατικών πλακών.
132
 Επίσης, DNA του βακτηρίου δεν ανευρέθηκε 
σε αθηρωµατική πλάκα µετά ενδαρτηρεκτοµή στα πλαίσια 
αορτοστεφανιαίας παράκαµψης στην εργασία των Sulewska et al.133 
Τέλος στη µελέτη των Kaklikkaya et al δε διαπιστώθηκε η ύπαρξη 
Η.pylori DNA σε δείγµατα αθηρωµατικής πλάκας από 21 ασθενείς µε 
αορτολαγόνια απόφραξη.
134
 
 
10. Μηχανισµοί διασταυρούµενης αντίδρασης  
 
 10.1. Μελέτες που αναδεικνύουν θετική συσχέτιση 
   
  Στηριζόµενοι στην υπόθεση ότι µια ανοσολογική απόκριση 
κινητοποιηµένη από την αναγνώριση αντιγονικών στόχων επί του 
H.pylori, οι οποίοι και οµοιάζουν µε ενδογενή πρωτεϊνικά µόρια, είναι 
δυνατό να επάγει φαινόµενα διασταυρούµενης αντίδρασης, ορισµένοι 
ερευνητές στράφηκαν προς τη µελέτη των πρωτεϊνών θερµικού στρες 
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(heat  shock  proteins-hsps), οι οποίες είναι παρούσες και σε ανθρώπους.  
Η παρουσία αντισωµάτων έναντι της hsp60 αλλά και των αντίστοιχων 
αντι-µυκοβακτηριδιακών hsp65 (anti-mhsp65) έχει βρεθεί ότι 
συσχετίζεται µε αθηροσκλήρωση στις καρωτιδικές
135
 και στεφανιαίες 
αρτηρίες.
136
 Σε µια διπλή τυφλή µελέτη όπου 100 ασθενείς µε H. pylori 
λοίµωξη τυχαιοποιήθηκαν ως προς τη λήψη σχήµατος εκρίζωσης 
H.pylori ή placebo, διαπίστωσαν σηµαντική µείωση στους τίτλους  των 
αντισωµάτων έναντι hsp65, κατόπιν επιτυχούς εκρίζωσης (Ρ=0.033)137 
ενώ άλλη µελέτη πέτυχε να συσχετίσει τα αυξηµένα επίπεδα του 
διαλυτού, στον ορό, κλάσµατος της hsp60, µε την ελικοβακτηριδιακή 
λοίµωξη.
138
 Συσχέτιση διαπιστώθηκε και µεταξύ των αντισωµάτων 
έναντι mhsp65  και της οροθετικότητας για H. pylori, σε δύο 
διαφορετικές µελέτες.
139,140
 Επιπλέον οι τίτλοι των αντισωµάτων έναντι 
mhsp65 φάνηκαν να συσχετίζονται µε την Η. pylori λοίµωξη (Ρ=0.004), 
αποτέλεσµα το οποίο παρέµεινε στατιστικά σηµαντικό και κατόπιν 
διόρθωσης ως προς παράγοντες κινδύνου για ΣΝ και την οροθετικότητα 
για άλλα παθογόνα (OR:3.1, 95%CI:1.4-6.6).141 Στην ίδια µελέτη, 
ενδιαφέρουσα είναι και η παρατήρηση ότι τα αυξηµένα επίπεδα 
αντισωµάτων έναντι mhsp65 συσχετίζονταν µε σηµαντική επασβέστωση 
των στεφανιαίων αγγείων ακόµη και µετά από διόρθωση ως προς 
παράγοντες κινδύνου για ΣΝ (Ρ=0.037). Τα αντι-CagA αντισώµατα έχει 
δειχθεί ότι παρουσιάζουν διασταυρούµενη αντίδραση µε το 
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κυτταρόπλασµα και τον πυρήνα λείων µυικών κυττάρων τόσο από τον 
οµφάλιο λώρο όσο και από αθηροσκληρωτικά τµήµατα αγγείων, όπως 
και µε το κυτταρόπλασµα ινοβλαστόµορφων κυττάρων του έσω χιτώνα 
από αθηρωµατικά τµήµατα, καθώς και µε τις κυτταρικές µεµβράνες 
ενδοθηλιακών κυττάρων. Μάλιστα τα αντι-CagA αντισώµατα 
αναγνώρισαν, συνδεόµενα µε αυτά, δύο αντιγόνα υψηλού µοριακού 
βάρους, 160 και 180 kDa, τα οποία αντιστοιχούν σε λυσίνες (lysates) 
φυσιολογικών αλλά και αθηρωµατικών  αρτηριών.
142
 
 
 10.2. Μελέτες που αναδεικνύουν αρνητική συσχέτιση 
   
  Ωστόσο σε µελέτη που συµπεριελάµβανε 312 ασθενείς και 479 
µάρτυρες δεν παρατηρήθηκε σηµαντική συσχέτιση µεταξύ αντισωµάτων 
έναντι hsp60 και ΣΝ, κατόπιν διόρθωσης ως προς την ηλικία, το δείκτη 
µάζας σώµατος, το µορφωτικό επίπεδο, το κάπνισµα, την κατανάλωση 
αλκοόλ, την αρτηριακή υπέρταση, το σακχαρώδη διαβήτη και τα επιπέδα 
της HDL (OR=1.28, 95%CI:0.90-1.81).143 
 
 
 
 
 
Institutional Repository - Library & Information Centre - University of Thessaly
09/12/2017 05:51:05 EET - 137.108.70.7
 -   48
11. Άλλες µελέτες 
 
Σύµφωνα µε τη θεωρία της οξειδωτικής τροποποίησης για την 
αθηροσκλήρωση (oxidative modification hypothesis), η οξείδωση της 
LDL είναι ένα συµβάν που λαµβάνει χώρα σχετικά νωρίς στη διεργασία 
της αθηρογένεσης και η οξειδωµένη LDL (ox-LDL) συνεισφέρει στην 
όλη διαδικασία.
144
 Την πιθανότητα εµπλοκής της λοίµωξης από το 
H.pylori στην επαγωγή τέτοιων οξειδωτικών µεταβολών διερεύνησαν οι 
Kayo et al, οι οποίοι δε διαπίστωσαν σχέση µεταξύ των επιπέδων της ox-
LDL στο πλάσµα και της λοίµωξης από το ελικοβακτηρίδιο.145 ∆ε 
συνέβη όµως το ίδιο στην µελέτη των Chang et al, οι οποίοι έδειξαν ότι  
η επιτυχής εκρίζωση του Η. pylori οδήγησε  σε σηµαντική µείωση των 
επιπέδων (Ρ<0.01) της ενδοθηλίνης 1 (ET-1), ενός αγγειοσυσπαστικού 
παράγοντα που απελευθερώνεται από τα ενδοθηλιακά κύτταρα, καθώς 
και σε άνοδο των επιπέδων των νιτρωδών αγγειοδιασταλτικών 
παραγόντων του ενδοθηλίου (p<0.05).146 Η επαγόµενη από το Η. pylori 
ενδοθηλιακή δυσλειτουργία µελετήθηκε ακόµη από τους Prasad  et al, οι 
οποίοι χρησιµοποίησαν την αγγειοδιασταλτική απόκριση των 
στεφανιαίων  αρτηριών στην ακετυλοχολίνη (ACH) ως δείκτη της 
ενδοθηλιακής λειτουργίας. Σύµφωνα µε τα ευρήµατα τους, η 
µικροαγγειακή και η επικαρδιακή αγγειοδιαστολή µε ACH αποδείχτηκε 
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µικρότερη σε Η. pylori οροθετικά άτοµα, αγγίζοντας στατιστική 
σηµαντικότητα όσον αφορά τη µικροκυκλοφορία (Ρ=0.002).147   
 
Συµπεράσµατα 
 
  Όπως προκύπτει από την παράθεση µιας σειράς µελετών που, αν και 
διαφορετικές ως προς τον υπό µελέτη παράγοντα κινδύνου, εντάσσονται 
όλες στο πεδίο έρευνας της σχέσης της λοίµωξης από H . pylori µε τη 
ΣΝ, τα αποτελέσµατα είναι αντικρουόµενα. Υπάρχουν ωστόσο δεδοµένα 
τα οποία δεν είναι δυνατό να αγνοηθούν, όπως η παρουσία H. pylori  
DNA  σε αθηρωµατικές πλάκες, η παρουσία αντισωµάτων έναντι των 
hsps σε ασθενείς µε ΣΝ, καθώς και η διασταυρούµενη αντίδραση τέτοιων 
αντισωµάτων µε τµήµατα αγγείων. 
   Σε αυτά θα πρέπει να προστεθεί και η άποψη των Rechcinski et al οι 
οποίοι στηριζόµενοι στα αποτελέσµατα δύο διαφορετικών µελετών 
πρότειναν την εντατική χυµική ανοσολογική απάντηση έναντι των 
αντιγόνων του H. pylori ως γενεσιουργό αιτία της 
αθηροσκλήρωσης.
148,149
 Η αυξηµένη αυτή ανοσολογική απόκριση 
επιβεβαιώθηκε από τους Grebowska et al, οι οποίοι και ενέπλεξαν στη 
διεργασία, την προδιάθεση του ξενιστή να αντιδρά σε αντιγόνα τύπου 
Lewis (στο λιποπολυσακχαριδικό τοίχωµα του H. pylori), µε αποτέλεσµα 
να προάγεται η σύνθεση IgG αντισώµατων.150  Ενδιαφέρον παρουσιάζει 
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και η παρατήρηση των Candore et al ότι µια συγκεκριµένη µεταλλαγή 
στο µόριο TLR4  (Toll-like receptor 4), έναν λιποπολυσακχαριδικό 
υποδοχέα που πυροδοτεί έµφυτη ανοσολογική απόκριση έναντι Gram 
αρνητικών βακτηρίων, εµφανίζεται σε χαµηλότερη συχνότητα σε άτοµα 
που έχουν υποστεί ΟΕΜ σε σχέση µε υγιείς µάρτυρες.
151
 Αυτός ο TLR4  
ASP299GLY πολυµορφισµός συσχετίζεται µε µια πιο αδύναµη 
ανοσοαπόκριση και µε χαµηλότερα επίπεδα IL-6, γεγονός που σηµαίνει 
ότι άτοµα µε αυτό τον  πολυµορφισµό έχουν λιγότερες πιθανότητες να 
αναπτύξουν καρδιαγγειακή νόσο.  
  Το συµπέρασµα που προκύπτει από αυτή την «ανασκόπηση» είναι ότι η 
εµπλοκή της λοίµωξης από H. pylori στην παθογένεση της ΣΝ είναι ένα 
ζήτηµα που παραµένει πάντα επίκαιρο και απαιτεί περαιτέρω 
διερεύνηση, ώστε να προσδιοριστεί ένας κοινά αποδεκτός µηχανισµός 
µιας Η. pylori επαγόµενης αθηροσκλήρωσης των στεφανιαίων αρτηριών. 
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Εισαγωγή-Σκοπός της µελέτης 
 
H εµπλοκή του H. pylori στην επαγωγή µιας πληθώρας «αθηρογόνων» 
µεταβολών, µέσα από µελέτες που επικεντρώθηκαν σε διαφορετικούς 
παράγοντες και µηχανισµούς – επιδηµιολογικά δεδοµένα, δυσλιπιδαιµία, 
υπερπηκτικότητα, φλεγµονώδεις δείκτες, αυτοανοσία, ανίχνευση 
ελικοβακτηριδιακού DNA, αγγειακή συσπαστικότητα- επιβάλλει µια 
πολυσχιδή προσέγγιση στη διερεύνηση της σχέσης H. pylori-ΣΝ στον 
ελληνικό πληθυσµό. 
   Για το λόγο αυτό στόχοι της παρούσας µελέτης ήταν ο προσδιορισµός 
και η σύγκριση διαφορετικών παραµέτρων, που αφορούσαν:  
 Συχνότητα Η. pylori σε ασθενείς µε ΣΝ 
 Λιποπρωτεΐνες 
 ∆είκτες φλεγµονής  
 ∆είκτες εκτίµησης πηκτικότητας 
 Παράγοντες που σχετίζονται µε τα επίπεδα οµοκυστεΐνης 
 Πεπτίδια που εµπλέκονται στην ιστική αναδιαµόρφωση του 
µυοκαρδίου 
 Παράγοντες που σχετίζονται µε ανεπιθύµητη έκτοπη επασβέστωση 
υπό το πρίσµα της ύπαρξης ή µη, τεκµηριωµένης λοίµωξης από Η. pylori, 
σε τµήµα του Θεσσαλικού πληθυσµού.  
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Πέραν της επιδηµιολογικής προσέγγισης καθώς και εκείνης προς την 
κατεύθυνση της αξιολόγησης τυχόν επίδρασης της ελικοβακτηριδιακής 
λοίµωξης σε κλασικότερους παράγοντες κινδύνου για ΣΝ, εξετάστηκε 
και το ενδεχόµενο σχέσης µεταξύ H. pylori και των εξής ουσιών:  
 Σερουλοπλασµίνη, µια πρωτεΐνη οξείας φάσης µε ιδιαίτερη 
σηµασία λόγω προστατευτικής δράσης από µια πλειάδα 
οξειδωτικών µεταβολών αλλά και λόγω συµµετοχής στην 
οµοιόσταση του χαλκού. Τόσο τα επίπεδά της όσο και εκείνα της 
C αντιδρώσας πρωτεΐνης (CRP) και A αµυλοειδούς του ορού 
(SAA) έχουν συσχετισθεί µε τον κίνδυνο εµφάνισης ΣΝ.152-155 
 Παράγοντες συµπληρώµατος C3 και C4, αυξηµένα επίπεδα των 
οποίων έχουν συσχετισθεί µε οξέα στεφανιαία σύνδροµα, στα 
πρώτα στάδια (κυρίως στο πρώτο 24ωρο) και αµέσως µετά τη 
θροµβόλυση. Ωστόσο έχει αναφερθεί ότι η µείωση των επιπέδων 
τους, όπως παρατηρείται σε χρόνιες φλεγµονώδεις διεργασίες, 
αποτελεί προάγγελο πιθανών καρδιαγγειακών συµβαµάτων.
156-159
 
 ΒΝΡ ή Β νατριουρητικό πεπτίδιο ή  brain natriuretic peptide, το 
οποίο συντίθεται σε επίπεδο εγκεφάλου και κοιλιών της καρδιάς. 
Υπάρχει τεκµηριωµένη συσχέτισή του µε µία εκτεταµένη ιστική 
αναδιαµόρφωση (remodelling), σε επίπεδο µυοκαρδιακού ιστού, 
ενώ θεωρείται και δείκτης εκτίµησης για την καρδιακή 
ανεπάρκεια. Τα αυξηµένα επίπεδα TNF-a, IL-1 και ενθοθηλίνης 1 
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( παρόντα και σε άτοµα µε H. pylori λοίµωξη) έχει διαπιστωθεί ότι 
αυξάνουν τη µεταγραφή και έκφραση του γονιδίου για το 
BNP.160,161 
 Φετουΐνη Α (fetuin Α, a2 Heremans Schmid glycoprotein), ένας 
συστηµατικός αναστολέας της ανεπιθύµητης έκτοπης 
επασβέστωσης (calcification) των ιστών, o οποίος συντίθεται στο 
ήπαρ, προσλαµβάνεται από τα λεία  µυικά κύτταρα των αγγείων 
και έχει χαρακτηριστικά αρνητικής πρωτεΐνης οξείας φάσης.
162
 Τα 
τελευταία έτη έχει µελετηθεί εκτεταµένα σε ουραιµικούς 
ασθενείς
162
 και λιγότερο σε ασθενείς µε ΣΝ,
163,164
 µεταβολικό 
σύνδροµο,
165,166
 κίρρωση,
167,168
 ηπατοκυτταρικό καρκίνο
17
 και 
ρευµατοειδή αρθρίτιδα.
169
 Στην περίπτωση της ΣΝ φαίνεται ότι τα 
µειωµένα επίπεδα φετουΐνης Α συσχετίζονται µε δυσµενέστερη 
πρόγνωση κατά τη διάρκεια οξέων επεισοδίων.
163
 Αντίθετα πριν 
την εκδήλωση ΣΝ, οι αυξηµένες τιµές φετουΐνης Α συνδέονται µε 
αυξηµένο κίνδυνο για την εµφάνιση ΟΕΜ αλλά και ΑΕΕ.
164,170
 Σε 
πειραµατικό επίπεδο έχει διαπιστωθεί ότι τα «άγρια» (wild) 
στελέχη του Η.pylori δύνανται,  δεσµεύοντας φετουΐνη, να 
αποφύγουν τη φαγοκυττάρωση.
171
 Απεικονιστικά, ο 
προσδιορισµός της επασβέστωσης των στεφανιαίων αρτηριών 
(calcium score), µέσω υπολογιστικής τοµογραφίας δέσµης 
ηλεκτρονίων συσχετίστηκε µε την οροθετικότητα για 
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Ελικοβακτηρίδιο του πυλωρού.
141
 Είναι πιθανό, ευρισκόµενα σε µια 
εν δυνάµει «πηγή» προστατευτικής για αυτά ουσίας, να τη 
δεσµεύουν προκαλώντας µείωση των κυκλοφορούντων στον ορό 
επιπέδων της. Επιπλέον µια χρόνια εµµένουσα ελικοβακτηριδιακή 
φλεγµονή θα µπορούσε να περιορίσει τη σύνθεση της 
συγκεκριµένης αρνητικής πρωτεΐνης οξείας φάσης. Το 
επακόλουθο και στις δύο περιπτώσεις θα µπορούσε να είναι η 
µειωµένη άµυνα των στεφανιαίων αγγείων έναντι  της  επιβλαβούς  
επασβέστωσης. Ωστόσο, νεότερα δεδοµένα αναδεικνύουν και µία 
νέα µεταβολική δράση  για τη φετουΐνη Α, την επαγωγή, σε 
αυξηµένα επίπεδα, αντίστασης στην ινσουλίνη, ιδίως σε 
φλεγµονώδες υπόβαθρο. Οι παρατηρήσεις αυτές προέρχονται τόσο 
από µελέτες σε ζώα όσο και σε ανθρώπους και όλες πλέον 
υπογραµµίζουν το ρόλο της στην εµφάνιση σακχαρώδους 
διαβήτη.
172-174
 Καθίσταται εποµένως φανερό ότι πολυπλοκότερες 
συσχετίσεις δεν µπορούν να αποκλειστούν.  
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1. Υλικό και Μέθοδος 
  
 1.1. Πληθυσµός 
 
  Στη µελέτη εντάχθηκαν άτοµα που παρακολουθήθηκαν στα 
Εξωτερικά Ιατρεία και στο Ενδοσκοπικό τµήµα της Πανεπιστηµιακής 
Γαστρεντερολογικής Κλινικής, οι νοσηλευόµενοι στην ίδια κλινική 
καθώς και ασθενείς της Πανεπιστηµιακής Καρδιολογικής Κλινικής 
που πληρούσαν τα κριτήρια ένταξης στο ερευνητικό πρωτόκολλο. Τα 
τελευταία ήταν:  
 Η ύπαρξη διαγνωσµένης ΣΝ (σταθερή/ασταθής στηθάγχη, ΕΜ) 
ή η επιβεβαιωµένη απουσία της 
 Η τεκµηριωµένη λοίµωξη από H. pylori ή η επιβεβαιωµένη 
απουσία της  
 Η προφορική συγκατάθεση για ένταξη στο πρωτόκολλο 
 Η απουσία συνύπαρξης «συγχυτικών» παραγόντων-νοσηµάτων 
που θα µπορούσαν να µεταβάλλουν τα επίπεδα των 
µετρούµενων ουσιών 
Ως τέτοιοι συγχυτικοί παράγοντες ορίστηκαν:  
1. Συστηµατικά φλεγµονώδη νοσήµατα 
2. Χολοστατικά νοσήµατα 
3. Ηπατική ανεπάρκεια 
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4. Οξεία/Χρόνια νεφρική ανεπάρκεια 
5. Νεφρωσικό σύνδροµο 
6. Θυρεοειδοπάθεια 
7. Νεοπλασία 
8. Τραύµα 
9. Κατάθλιψη 
10. Καρδιογενές shock 
    Άτοµα µε οποιαδήποτε από τις παραπάνω παθήσεις αποκλείστηκαν 
από τη µελέτη. 
   Συνολικά καταγράφηκαν 248 Θεσσαλοί (-ές) οι οποίοι και 
ταξινοµήθηκαν µε βάση την παρουσία ή απουσία ελικοβακτηριδιακής 
λοίµωξης σε δύο οµάδες: 
ΟΜΑ∆Α Α : οροθετικών για  H. pylori 
ΟΜΑ∆Α Β : οροαρνητικών για  H. pylori  
Με βάση την ύπαρξη ή µη ΣΝ αλλά και την παρουσία ή απουσία H. 
pylori λοίµωξης χωρίστηκαν σε τέσσερις υποοµάδες:  
ΥΠΟΟΜΑ∆Α 1 : ασθενείς µε ΣΝ και ταυτόχρονη H. pylori λοίµωξη 
ΥΠΟΟΜΑ∆Α 2 : ασθενείς µόνο µε ΣΝ 
ΥΠΟΟΜΑ∆Α 3 : άτοµα µόνο µε H. pylori λοίµωξη  
ΥΠΟΟΜΑ∆Α 4 : άτοµα χωρίς ΣΝ αλλά και χωρίς λοίµωξη από H. pylori  
Τα χαρακτηριστικά των ατόµων που συµπεριλήφθηκαν στη µελέτη 
απεικονίζονται στον Πίνακα 8. 
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Ο ακριβής αριθµός των µετρούµενων τιµών παρατίθεται χωριστά ανά 
ενότητα και αυτό γιατί ενίοτε λόγω κακής ποιότητας συγκεκριµένου 
δείγµατος ή ανεπαρκούς ποσότητας καθώς και λήψης αγωγής που 
επηρεάζει τα επίπεδα της µετρούµενης ουσίας, δεν πραγµατοποιήθηκαν 
όλοι οι προσδιορισµοί στο σύνολο των 248 ασθενών. 
 
Πίνακας 8. Χαρακτηριστικά πληθυσµού µελέτης 
Ηλικία (mean ± SD) 64 ± 14 έτη 
Άνδρες 189 
Γυναίκες 61 
ΒΜΙ 26 ± 4,2 kg/m2 
Κάπνισµα 
Ναι 133 
Όχι 115 
Άσκηση 
Ναι 90 
Όχι 158 
Σακχαρώδης ∆ιαβήτης 73 
Αρτηριακή Υπέρταση 155 
Οικ/κό Ιστορικό ΣΝ 78 
     Mean: µέσος όρος        SD: στατιστική απόκλιση 
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1.2. Μέθοδοι 
 
  Σε όσα άτοµα πληρούνταν τα κριτήρια ένταξης στη µελέτη ακολου-
θήθηκε η παρακάτω διαδικασία.  
  Αρχικά, ελήφθη λεπτοµερές ιστορικό που σκοπό είχε την καταγραφή 
του φύλου, της ηλικίας, του ύψους, του βάρους και της 
κοινωνικοοικονοµικής κατάστασης για την διασφάλιση της οµοιογένειας 
των συγκρινόµενων οµάδων και την επιλογή ενός κατάλληλου 
στατιστικά δείγµατος. Καταγράφηκαν οι συνήθειες των ατόµων όσον 
αφορά το κάπνισµα, την κατανάλωση αλκοόλ και την άσκησή τους, αλλά 
και η ύπαρξη παραγόντων όπως ο σακχαρώδης διαβήτης, η αρτηριακή 
υπέρταση, η δυσλιπιδαιµία και η παχυσαρκία για τον υπολογισµό του 
κινδύνου εµφάνισης στεφανιαίας νόσου. Στο ατοµικό αναµνηστικό 
καταγράφηκαν η νόσηση από στεφανιαία νόσο (σταθερή και ασταθής 
στηθάγχη, έµφραγµα του µυοκαρδίου) αλλά και συµπτώµατα που την 
υποδηλώνουν καθώς και διαγνωστικές (π.χ. στεφανιογραφία) και 
θεραπευτικές ενέργειες (π.χ. αγγειοπλαστική, αορτοστεφανιαία 
παράκαµψη). Στοιχεία, όπως η ύπαρξη αιµορραγίας ανωτέρου πεπτικού, 
δυσπεπτικών ενοχληµάτων, πεπτικού έλκους, γαστρίτιδας ή/και 
κακοήθων νεοπλασµάτων του στοµάχου, που υποδηλώνουν πιθανή 
λοίµωξη από H. Pylori ή πιστοποιηµένη (θετικό urea breath test, θετικό 
CLO test, ύπαρξη θετικών τίτλων αντισωµάτων anti-H.pylori IgA/IgG, 
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θεραπεία εκρίζωσης) λοίµωξη από αυτό καταγράφηκαν λεπτοµερώς. ∆εν 
παραλήφθηκε η καταγραφή τυχών άλλων καρδιολογικών και 
γαστρεντερολογικών προβληµάτων. Τα υπόλοιπα στοιχεία του ατοµικού 
αναµνηστικού αφορούσαν την ύπαρξη συνυπαρχουσών νόσων για την 
εξακρίβωση της τήρησης των κριτηρίων αποκλεισµού. Όσον αφορά το 
οικογενειακό ιστορικό τους, έµφαση δόθηκε στην ύπαρξη συγγενών µε 
καρδιολογικά ή/και γαστρεντερολογικά προβλήµατα. Επιµελώς 
σηµειώθηκε η θεραπευτική αγωγή που ακολουθούσαν οι ασθενείς, 
ταξινοµηµένη στις ακόλουθες κατηγορίες: φάρµακα πεπτικού (PPIs, Η2 
ανταγωνιστές, σουκραλφάτη, χηλικό βισµούθιο, αντιόξινα, 
προσταγλανδίνες, θεραπεία εκρίζωσης H. pylori), καρδιολογικά φάρµακα 
(νιτρώδη, ανταγωνιστές ασβεστίου, αναστολείς των α-,β- αδρενεργικών 
υποδοχέων, ανταγωνιστές υποδοχέα της αγγειοτενσίνης ΙΙ, διουρητικά, 
αναστολείς του µετατρεπτικού ενζύµου αγγειοτενσίνης, αντιπηκτικά, 
ασπιρίνη, αντιαιµοπεταλιακά), αντιλιπιδαιµικά φάρµακα, αντιδιαβητική 
αγωγή, µη στεροειδή αντιφλεγµονώδη (ΜΣΑΦ) και άλλα φαρµάκα.  
  Εν συνεχεία, ακολούθησε η κλινική εξέταση όλων των συστηµάτων 
προς χάριν πληρότητος των δεδοµένων.  Κατόπιν, πραγµατοποιήθηκε 
αιµοληψία  µε φλεβοκέντηση, αφού πρώτα είχε διασφαλιστεί ότι είχε 
προηγηθεί 12ωρη νηστεία και ότι το αίµα λαµβανόταν πρωινές ώρες 
(8:00-10:00). Η ληφθείσα ποσότητα, περίπου 20ml, διαµοιράστηκε σε 
φιαλίδια περιέχοντα άλας κιτρικού νατρίου (για την εξέταση των 
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αιµοστατικών παραγόντων), ΕDΤΑ (για την εξέταση της γενικής 
αίµατος) καθώς και φιαλίδια µη περιέχοντα πρόσθετη ουσία/«ξηρό» 
(λοιπή βιοχηµική / ορολογική ανάλυση) .  
Ακολούθως πραγµατοποιήθηκε φυγοκέντρηση στα 3500g για 5min και 
ο ορός φυλάχθηκε σε θερµοκρασία -25°C µέχρι την ανάλυσή του. Τα 
ανωτέρω δείγµατα χρησιµοποιήθηκαν για τον προσδιορισµό: 
 γενικής εξέτασης αίµατος: ερυθρά αιµοσφαίρια, αιµατοκρίτης(Ηt), 
αιµοσφαιρίνη (Hb), µέσος όγκος ερυθρών (ΜCV), µέση 
πυκνότητα ερυθρών (MCH), λευκά αιµοσφαίρια και τύπος αυτών, 
αιµοπετάλια, µέσος όγκος αιµοπεταλίων (MPV). 
  βιοχηµικού ελέγχου: ολική χοληστερόλη, υψηλής πυκνότητας 
λιποπρωτεΐνη (HDL), χαµηλής πυκνότητας λιποπρωτεΐνη (LDL), 
τριγλυκεριδία, γλυκόζη, γαλακτική δεϋδρογενάση (LDH), 
αλκαλική φωσφατάση (ALP), γ- γλουταµινοτρανσφεράση (γGT), 
αµινοτρανσφεράσες (AST, ALT), κρεατινική φωσφοκινάση 
(CPK),  µυοκαρδιακό κλάσµα της κρεατινικής φωσφοκινάσης 
(CK-MB), Β νατριουρητικό πεπτίδιο (BNP), βιταµίνη B12, 
φυλλικό οξύ, αλβουµίνη, ουρία, κρεατινίνη, ουρικό οξύ, ολική  
χολερυθρίνη, έµµεση χολερυθρίνη, κάλιο (Κ+), νάτριο (Νa+), ολικό 
ασβέστιο (Ca++), φώσφορος (P+++). 
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 πηκτικού µηχανισµού: χρόνος ενεργοποιηµένης µερικής 
θροµβοπλαστίνης (aPTT), χρόνος προθροµβίνης (PT), INR, 
ινωδογόνο, ∆-διµερή (D-dimers).  
 θυρεοειδικού ορµονικού προφίλ: θυρεοειοτρόπος ορµόνη (TSH), 
ελεύθερη τριιωδοθυρονίνη (FT3), ελεύθερη θυροξίνη (FT4). 
 δεικτών φλεγµονής: C-αντιδρώσα πρωτεΐνη (CRP), Α αµυλοειδές 
ορού (SAA), σερουλοπλασµίνη, παράγοντες συµπληρώµατος 3 και 
4 (C3, C4). 
  ορολογικoύ ελέγχου για Ελικοβακτηρίδιο του πυλωρού 
(ανοσοσφαιρίνες G και A κατά του Ελικοβακτηριδίου του 
πυλωρού). Ο ποσοτικός προσδιορισµός της συγκέντρωσης στον 
ορό του αίµατος των ανοσοσφαιρινών έναντι του 
Ελικοβακτηριδίου του πυλωρού πραγµατοποιήθηκε στο 
Ανοσολογικό τµήµα του Μικροβιολογικού Εργαστηρίου του 
Πανεπιστηµιακού Νοσοκοµείου της Λάρισας. Χρησιµοποιήθηκε η 
ενζυµική ανοσοπροσροφητική µέθοδος προσδιορισµού ELISA 
(enzyme-linked immunosorbent assay) δεύτερης γενιάς. 
Περιληπτικά η τεχνική που ακολουθήθηκε ήταν η εξής: επίστρωση 
πλακών µε το αντίστοιχο αντιγόνο, προσθήκη ορού από το δείγµα 
και ακόλουθη συγκόλληση των ανθρώπινων ανοσοσφαιρινών µε 
το αντιγόνο, προσθήκη αντισωµάτων IgA ή IgG συζευγµένων µε 
αλκαλική φωσφατάση και ακόλουθη αντίδραση µε το παραπάνω 
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σύµπλεγµα, προσθήκη υποστρώµατος και δηµιουργία έγχρωµου 
παραγώγου και τέλος η µέτρηση της οπτικής πυκνότητας. Η 
ένταση του χρώµατος είναι ανάλογη της συγκέντρωσης των 
εξειδικευµένων αντισωµάτων, η οποία και προσδιορίζεται 
φωτοµετρικά. Οι τιµές αναφοράς των ανοσοσφαιρινών A και G 
ήταν ως εξής: Θετικό θεωρήθηκε το αποτέλεσµα όταν η 
συγκέντρωση των αντισωµάτων ήταν µεγαλύτερη από 11 ΙU/ml, 
οριακό όταν οι τιµές ανήκαν στο διάστηµα ανάµεσα στα 9 έως και 
11 ΙU/ml ενώ αρνητικές όταν ήταν µικρότερες του 9 ΙU/ml. 
 Μετρήση φετουΐνης A. Τα επίπεδα της φετουΐνης Α 
προσδιορίστηκαν µε ELISA και η διαδικασία που ακολουθήθηκε 
ήταν παρόµοια µε εκείνη που περιγράφεται πιο πάνω για τις 
ανοσοσφαιρίνες έναντι Ελικοβακτηριδίου. Για την ELISA έγινε 
χρήση ενός εµπορικά διαθέσιµου kit ανθρώπινης φετουΐνης Α 
(BioSource Europe SA, Belgium).  
 Προσδιορισµός των πολυµορφισµών της ρεδουκτάσης του 
µεθυλιωµένου τετραϋδροφυλλικού οξέος (MTHFR), ενός ενζύµου 
που εµπλέκεται στη βιοσύνθεση της οµοκυστεΐνης. Οι MTHFR 
γονιδιακοί πολυµορφισµοί  που ταυτοποιήθηκαν ήταν οι C677T 
και A1298C. Ο προσδιορισµός τους πραγµατοποιήθηκε στο 
εργαστήριο του τµήµατος Μοριακής Βιολογίας και Γενετικής του 
Πανεπιστηµίου Θεσσαλίας. Η διαδικασία που ακολουθήθηκε 
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περιελάµβανε τεχνικές αποµόνωσης (Magtration 12GC/ Precision 
System Science Co, Ltd), ενίσχυσης και υβριδισµού γονιδιώµατος 
µέσω αλυσιδωτής αντίδρασης πολυµεράσης (polymerase chain 
reaction ή PCR/GenoType MTHFR3.0 molecular, Hein 
Lifescience, Gmbh, Germany). 
  Τα παραπάνω στοιχεία µελετήθηκαν για τους ακόλουθους λόγους: 
• Με τη γενική εξέταση αίµατος ελέγχθηκε η παρουσία ή απουσία 
φλεγµονής καθώς και οι αιµοπεταλιακοί δείκτες.  
• Με το βιοχηµικό έλεγχο πιστοποιήθηκε η παρουσία ή απουσία 
νεφρικής ή ηπατικής διαταραχής, χολόστασης, σακχαρώδη 
διαβήτη, δυσλιπιδαιµίας, ηλεκτρολυτικής διαταραχής, έλλειψης 
βιταµίνης Β12 και φυλλικού οξέος. 
• Με τον έλεγχο του πηκτικού µηχανισµού επιχειρήθηκε η 
ανίχνευση διαταραγµένης ισορροπίας προς την κατεύθυνση της 
υπερπηκτικότητας.  
• Με τον έλεγχο των ορµονών πιστοποιήθηκε ο ευθυρεοειδισµός 
(κριτήριο συµµετοχής στη µελέτη).  
• Με τον έλεγχο των αντισωµάτων κρίθηκε η οροθετικότητα των 
ατόµων µε βάση την οποία κατατάχθηκαν στις αντίστοιχες οµάδες 
της µελέτης.  
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• Mε τη βοήθεια αυτόµατου αναλυτή τύπου Triage προσδιορίστηκαν 
τα επίπεδα ΒNP. 
• Με τον προσδιορισµό των µεταλλαγµένων ΜΤΗFR αλληλίων 
CT677 και AC1298 και των τιµών της βιταµίνης Β12 και του 
φυλλικού οξέος ελέγθηκαν οι παράγοντες που επιδρούν στα 
επίπεδα οµοκυστεΐνης. Ειδικά για τις τελευταίες, όπως ήδη 
αναφέρθηκε στο γενικό µέρος του παρόντος συγγράµµατος, 
υπήρξε η υπόθεση ότι το H. pylori θα µπορούσε να επηρεάσει την 
απορρόφησή τους. 
• Με τον προσδιορισµό των δεικτών φλεγµονής ελέγθηκε η 
παρουσία λανθάνουσας φλεγµονής. 
• Με τη µέτρηση της φετουΐνης Α διερευνήθηκε η συσχέτιση του 
H.pylori µε τη διεργασία της έκτοπης επασβέστωσης στα 
στεφανιαία αγγεία ή µε αθηρογόνες µεταβολικές εκτροπές. 
Για την ερµηνεία των αποτελεσµάτων ελήφθη υπόψη η πιθανή λήψη 
φαρµάκων που θα µπορούσαν να αλλοιώσουν τις µετρήσεις. Όσοι από 
αυτούς που συµµετείχαν στη µελέτη είχαν αποτελέσµατα που 
αποτελούσαν µε τα κριτήρια αποκλεισµού δεν συµπεριλήφθηκαν στη 
µελέτη.  
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1.3. Στατιστική ανάλυση 
 
  Η προτυποποίηση των ασθενών-µαρτύρων έγινε ως προς το φύλο, την 
ηλικία, το ∆είκτη Μάζας Σώµατος (BMI), το κοινωνικοοικονοµικό τους 
επίπεδο, το κάπνισµα, την άσκηση και το οικογενειακό τους ιστορικό για 
ΣΝ ως εξής: 
• Η προτυποποίηση ως προς το φύλο έγινε σε αναλογία 1:1  
• Η προτυποποίηση ως προς την ηλικία έγινε µε απόκλιση ± 3 έτη 
• Η προτυποποίηση ως προς το ΒΜΙ ± 2kg/m2 
• Η προτυποποίηση ως προς το κοινωνικοοικονοµικό επίπεδο έγινε 
σε αναλογία 1:1  
• Η προτυποποίηση ως προς το κάπνισµα έγινε σε αναλογία 1:1  
• Η προτυποποίηση ως προς την άσκηση έγινε σε αναλογία 1:1  
• Η προτυποποίηση ως προς το οικογενειακό ιστορικό για ΣΝ έγινε 
σε αναλογία 1:1 
  Η στατιστική ανάλυση των αποτελεσµάτων έγινε µε τη χρήση του 
προγράµµατος Graph Pad Prism 4.0 για Windows XP. Τα αποτελέσµατα, 
σύµφωνα µε το Normality test πληρούσαν όλα τα κριτήρια της κανονικής 
κατανοµής και εκφράστηκαν ως mean ± SD (µέση τιµή ± σταθερή 
απόκλιση) ή mean ± SEM (µέση τιµή στατιστικού σφάλµατος). Η 
στατιστική σηµαντικότητα των διαφορών µεταξύ των τιµών 
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προσδιορίστηκε µε τη βοήθεια της δοκιµασίας Student’s t-test (η 
σύγκριση τιµών δεν γινόταν κατά ζεύγη-unpaired). Σύγκριση µεταξύ 
ποσοστών έγινε µε χρήση του x
2
. ∆ιαφορές µε τιµή Ρ µικρότερη του 0,05 
θεωρήθηκαν στατιστικά σηµαντικές, ενώ αυτές µε τιµή Ρ µικρότερη του 
0,1 θεωρήθηκαν ότι παρουσιάζουν στατιστική τάση (trend). Για τη 
διερεύνηση συσχέτισης µεταξύ παραµέτρων χρησιµοποιήθηκαν 
αναλύσεις γραµµικής συσχέτισης (linear regression) και το Pearson’s 
rank test. 
  Επισηµαίνεται ότι στην επεξεργασία των αποτελεσµάτων για τα επίπεδα 
των λιπιδίων δε λήφθηκαν υπόψη οι τιµές των ατόµων που λάµβαναν 
αντιλιπιδαιµική αγωγή. Ακόµη εξαιρέθηκαν από τον υπολογισµό των 
παραµέτρων πήξης όσα άτοµα ελάµβαναν αντιαιµοπεταλιακή αγωγή ή 
µη στεροειδή αντιφλεγµονώδη φάρµακα για οποιονδήποτε λόγο. Αυτά τα 
κριτήρια αποκλεισµού τηρήθηκαν για τη διασφάλιση της ακρίβειας των 
αποτελεσµάτων. 
  ∆ιευκρινίζεται ότι τα άτοµα που είχαν τίτλο αντισωµάτων ΙgG ± IgA, 
που ενέπιπτε στην «γκρίζα» διαγνωστικά ζώνη, είχαν επιβεβαιωµένη 
ελικοβακτηριδιακή λοίµωξη µε άλλη µέθοδο (CLO test, urea breath test) 
και ως εκ τούτου ταξινοµήθηκαν ως οροθετικοί. 
 
 
 
2. Αποτελέσµατα 
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 2.1. Επιπολασµός της λοίµωξης από H. pylori στο δείγµα ασθενών µε 
ΣΝ. Σύγκριση µε δείγµα υγιούς πληθυσµού  
 
Για τον προσδιορισµό του επιπολασµού της ελικοβακτηριδιακής 
λοίµωξης στους ασθενείς µε ΣΝ αξιοποιήθηκαν οι τίτλοι αντισωµάτων 
έναντι H. pylori, που ήταν διαθέσιµοι σε συνολικά 134 ασθενείς µε ΣΝ. 
Από αυτούς οροθετικότητα για H. pylori καταγράφηκε σε 84 ενώ ο 
αριθµός των οροαρνητικών ασθενών δεν ξεπερνούσε τους 50. Στις 
υποοµάδες των ατόµων χωρίς ΣΝ οροθετικότητα καταγράφηκε σε 64 
άτοµα έναντι 50 οροαρνητικών. Η στατιστική ανάλυση των 
αποτελεσµάτων ανέδειξε τις συσχετίσεις που αναλύονται πιο κάτω. 
Όπως φαίνεται και στο Σχήµα 1, το ποσοστό των οροθετικών ατόµων 
στον πληθυσµό των ασθενών µε ΣΝ είναι µεγαλύτερο από ότι το 
αντίστοιχο στον υγιή πληθυσµό της µελέτης. Η παρατηρόυµενη διαφορά, 
ωστόσο, δεν αγγίζει τα όρια της στατιστικής  σηµαντικότητας (P=0.2). 
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Σχήµα 1. Ποσοστό οροθετικών ατόµων στον πληθυσµό των ασθενών µε 
ΣΝ  και των κατά τα άλλα υγιών ατόµων (chd+: οροθετικοί ασθενείς µε 
ΣΝ, hp+: οροθετικά άτοµα χωρίς ΣΝ). 
  
 2.2. ∆ιερεύνηση της επίδρασης της H. pylori λοίµωξης στα επίπεδα 
λιπιδίων ορού 
 
Για τον έλεγχο της πιθανής επίδρασης της λοίµωξης από H. pylori στο 
προφίλ λιπιδίων, προσδιορίστηκαν και συγκρίθηκαν τα επίπεδα ολικής 
χοληστερόλης, LDL, HDL και τριγλυκεριδίων µεταξύ οροθετικών και 
οροαρνητικών ατόµων. 
Στα οροθετικά άτοµα η ολική χοληστερόλη (mean ± SEM) ήταν 183.6 ± 
5.049mg/dL ενώ στα οροαρνητικά 177.1 ± 4.105mg/dL. Αν και 
φαινοµενικά οι οροθετικός πληθυσµός παρουσίαζε υψηλότερα επίπεδα 
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ολικής χοληστερόλης σε σχέση µε τον αντίστοιχο οροαρνητικό, η 
διαφορά µεταξύ τους  δεν αποδείχτηκε στατιστικά σηµαντική (Ρ=0.32).  
  Η σύγκριση των επιπέδων της LDL (mean ± SEM) ανάµεσα σε άτοµα 
µε ή χωρίς ελικοβακτηριδιακή λοίµωξη, από την άλλη, οδήγησε στην 
εντόπιση µιας στατιστικά σηµαντικής διαφοράς (Σχήµα 2). Στην οµάδα 
των οροθετικών ατόµων η LDL προσδιορίστηκε στα 115.6 ± 4.157mg/dL 
ενώ σε εκείνη των οροαρνητικών στα 102.2 ± 2.991mg/dL (P=0.01). 
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Σχήµα 2. ∆ιαφορά επιπέδων LDL µεταξύ οροθετικών (LDL+) και 
οροαρνητικών (LDL-) ατόµων. 
 
Αναφορικά µε τα επίπεδα HDL (mean ± SEM) οι συγκεντρώσεις ήταν 
46.44 ± 1.349mg/dL και 42.72 ± 1.414mg/dL στον οροαρνητικό και 
οροθετικό πληθυσµό αντίστοιχα. Όπως προέκυψε κατά τη στατιστική 
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επεξεργασία, τα χαµηλότερα επίπεδα HDL των οροθετικών ατόµων δε 
διέφεραν από τα αντίστοιχα των οροαρνητικών σε στατιστικά σηµαντικό 
βαθµό (P=0.06), ήταν ωστόσο µικρότερα της τιµής 0.1, υποδηλώνοντας 
την ύπαρξη στατιστικής τάσης (trend) (Σχήµα 3). 
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Σχήµα 3. Επίπεδα HDL σε οροαρνητικά (HDL-) και οροθετικά (HDL+) 
άτοµα. 
 
Για τα τριγλυκερίδια οι καταγραφόµενες τιµές (mean ± SEM) ήταν 
139.9 ± 7.073mg/dL και 128.0 ± 7.708mg/dL  για οροθετικούς και 
οροαρνητικούς αντίστοιχα. Μεταξύ των συγκρινόµενων οµάδων δεν 
παρατηρήθηκε στατιστικά σηµαντική διαφορά, ως προς τα επίπεδα των 
τριγλυκεριδίων (Ρ=0.26). 
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 2.3. H. pylori λοίµωξη και παράµετροι πήξης 
 
 Η διερεύνηση για τη σχέση H. pylori και ΣΝ επεκτάθηκε και προς την 
κατεύθυνση της πηκτικότητας µέσα από τον προσδιορισµό του αριθµού 
των αιµοπεταλίων, του MPV (mean platelet volume-µέσος όγκος 
αιµοπεταλίων), των επιπέδων ινωδογόνου και των αντίστοιχων των D-
dimers.  
Για τα αιµοπετάλια, οι τιµές (mean ± SEM) οροθετικών – 
οροαρνητικών ήταν 218000 ± 18000/µL και 217000 ± 16500/µL 
αντίστοιχα. Η διαφορά µεταξύ των δύο οµάδων δεν ήταν στατιστικά 
σηµαντική. Μη στατιστικά σηµαντική παρέµεινε η διαφορά και κατά τη 
σύγκριση µεταξύ υποοµάδων 1-2 αλλά και ανάµεσα στις υποοµάδες 3-4 
(Ρ>0.1 σε όλες τις περιπτώσεις). 
Παροµοίως η σύγκριση των τιµών MPV µεταξύ οµάδων και υποοµάδων 
δεν ανέδειξε στατιστικά σηµαντικές διαφορές. 
Στην περίπτωση του ινωδογόνου η σύγκριση των επιπέδων ανάµεσα σε 
οµάδες και υποοµάδες δεν οδήγησε στην καταγραφή στατιστικής 
σηµαντικότητας ή τάσης (P>0.1). 
Τέλος κατά τη σύγκριση των επιπέδων D-dimers µεταξύ οµάδων και 
υποοµάδων δεν εµφανίστηκε διαφορά που να εµπίπτει εντός των ορίων 
της στατιστικής σηµαντικότητας. 
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 2.4. H. pylori και δείκτες φλεγµονής 
 
Όπως ήδη αναφέρθηκε ορισµένοι φλεγµονώδεις δείκτες έχουν συνδεθεί 
µε την παθογένεια και εµφάνιση ΣΝ αποτελώντας παράλληλα και 
προγνωστικούς δείκτες για την εξέλιξη οξέων συµβαµάτων. 
Ανάµεσα σε αυτές διακρίνουµε τη CRP, το SAA, τη σερουλοπλασµίνη, 
τους παράγοντες συµπληρώµατος C3 και C4 ενώ χρήσιµη παράµετρο 
αποτελεί και ο αριθµός των λευκών αιµοσφαιρίων. Όλες οι 
προαναφερθείσες παράµετροι συγκρίθηκαν µεταξύ 102 οροαρνητικών 
και 114 οροθετικών ατόµων. 
Τα επίπεδα της CRP (mean ± SEM) υπολογίστηκαν σε 1.232 ± 
0.2075mg/dL και 1.416 ± 0.1649mg/dL για τα οροαρνητικά και 
οροθετικά άτοµα αντίστοιχα.  Η διαφορά ανάµεσα στις δύο οµάδες ήταν 
µη στατιστικά σηµαντική (Ρ=0.45) ενώ παρόµοιο ήταν και το 
αποτέλεσµα κατά τη σύγκριση των υποοµάδων. 
Η συγκέντρωση του SAA (mean ± SEM) υπολογίστηκε σε 4.788 ± 
0.8723mg/dL στην οµάδα Β και 5.999 ± 1.088mg/dL στην οµάδα Α. 
Ωστόσο η παρατηρούµενη διαφορά υπέρ των οροθετικών δεν ήταν 
στατιστικά σηµαντική (Ρ=0.386). Κατά την περαιτέρω ανάλυση των 
διαφορών µεταξύ υποοµάδων δεν προέκυψαν αποτέλεσµατα στατιστικά 
σηµαντικά. 
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Σε αντίθεση µε τους προηγούµενους δείκτες, στην περίπτωση της 
σερουλοπλασµίνης καταγράφηκαν διαφορές µε στατιστική σηµασία.      
Στην οµάδα Α τα επίπεδα της σερουλοπλασµίνης υπολογίστηκαν σε 
26.82 ± 0.5181mg/dL ενώ στην Β σε 25.36 ± 0.4866mg/dL. H µέση τιµή 
της σερουλοπλασµίνης ήταν σε βαθµό στατιστικά σηµαντικό (P<0.5) 
µεγαλύτερη σε οροθετικά άτοµα σε σύγκριση µε εκείνη των 
οροαρνητικών. 
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Σχήµα 4. Επίπεδα σερουλοπλασµίνης σε οροθετικά (cer+) και 
οροαρνητικά (cer-) άτοµα. 
 
Προκειµένου να διερευνηθεί η ύπαρξη σχέσης µεταξύ του τίτλου των 
αντισωµάτων έναντι Ελικοβακτηριδίου και επιπέδων σερουλοπλασµίνης, 
χρησιµοποιήθηκε η ανάλυση κατά Pearson, οπότε και διαπιστώθηκε 
συσχέτιση µε r=0.326, P=0.0007, στην περίπτωση των IgG αντισωµάτων, 
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όχι όµως και των IgA (r=0.1, P=0.3). Επιπλέον, ο βαθµός της 
οροθετικότητας για ΙgG anti-H.pylori αντισώµατα παρουσίασε θετική 
συσχέτιση µε τη συγκέντρωση σερουλοπλασµίνης (r=0.33, P=0.016) 
(Σχήµα 5).  
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Σχήµα 5. Η γραµµική σχέση των επιπέδων σερουλοπλασµίνης µε τον 
τίτλο των IgG αντισωµάτων έναντι H.pylori. 
 
  Κατά τη σύγκριση των συγκεντρώσεων του παράγοντα C3 µεταξύ 
οροθετικών (112.4 ± 2.341mg/dL) και οροαρνητικών (117.7 ± 
1.793mg/dL) ατόµων προέκυψε ότι υπήρχε µια τάση (P=0.0765) των 
πρώτων να εµφανίζουν χαµηλότερα επίπεδα C3 (Σχήµα 6). Η ανάλυση 
των υποοµάδων ανέδειξε παροµοια τάση µεταξύ των υποοµάδων 1-2 
(0.05<Ρ<0.1) όχι όµως και µεταξύ των 3-4 (P>0.1).  
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Σχήµα 6. Συγκέντρωση παράγοντα C3 του συµπληρώµατος σε 
οροαρνητικό (C3-) και οροθετικό (C3+) πληθυσµό. 
 
Τα ευρήµατα που καταγράφηκαν για τον παράγοντα C3 δεν διαπιστώ-
θηκαν κατά την αντιπαραβολή των επιπέδων του παράγοντα C4, o οποίος 
δεν εµφάνισε στατιστικά σηµαντικές διακυµάνσεις (Ρ>0.1), µεταξύ 
οµάδων Α και Β ή ανάµεσα στις υποοµάδες.  
 ∆ίχως να αναδείξει σηµαντικές διαφορές µεταξύ οµάδων και υποοµάδων 
η καταµέτρηση και σύγκριση των λευκών αιµοσφαιρίων (white blood 
cell count) ήταν και ο τελευταίος δείκτης φλεγµονής του οποίου η πιθανή 
σχέση µε την ελικοβακτηριδιακή λοίµωξη εξετάστηκε. 
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 2.5. H. pylori και παράγοντες µε επίδραση στα επίπεδα οµοκυστεΐνης 
 
Το φυλλικό οξύ, βιταµίνες του συµπλέγµατος Β όπως η Β12 αλλά και οι 
ΜΤΗFR γονιδιακοί πολυµορφισµοί είναι παράγοντες µε επιβεβαιωµένη 
επίδραση στα επίπεδα της οµοκυστεΐνης, ουσίας µε εξέχοντα ρόλο στην 
παθογένεια της ΣΝ. Για τις ανάγκες της παρούσας µελέτης οι παράγοντες 
αυτοί προσδιορίστηκαν  σε συνολικά 207 άτοµα. 
Εστιάζοντας αρχικά στη βιταµίνη Β12 και συγκρίνοντας τις 
µετρούµενες τιµές  ανάµεσα σε οµάδες και υποοµάδες δεν διαπιστώθηκε 
διαφορά εντός των ορίων της στατιστικής σηµαντικότητας (0.85>P>0.63 
σε όλες τις περιπτώσεις). 
Παροµοίως κατά την αντιπαραβολή των επιπέδων του φυλλικού οξέος 
µεταξύ οροθετικών-οροαρνητικών ατόµων (7.834 ± 0.2974ng/mL και 
8.762 ± 0.7095ng/mL αντίστοιχα) οι παρατηρούµενες  διαφορές δεν 
άγγιξαν ούτε καν τη στατιστική τάση (P>0.1).  
Τέλος κατά τη συγκριτική ανάλυση της εµφάνισης των γονιδιακών 
πολυµορφισµών διαπιστώθηκε τόσο για τον CT677  όσο και για τον 
AC1298 παρόµοια συχνότητα εµφάνισης µεταξύ οροθετικών-
οροαρνητικών και µεταξύ υποοµάδων αλλά και παραπλήσια συχνότητα 
οµοζυγωτών για τα συγκεκριµένα αλλήλια (P>0.1 σε όλες τις 
περιπτώσεις). 
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 2.6. H. pylori λοίµωξη σε σχέση µε τα επίπεδα του BNP. 
 
  Συνολικά 167 άτοµα συγκρίθηκαν ως προς τα επίπεδα BNP σε ολικό 
αίµα µε βάση την οροθετικότητα για ελικοβακτηρίδιο. Αν και 
φαινοµενικά υπήρχε µια διαφορά τόσο µεταξύ οροθετικών (92.74 ± 
9.748pg/mL) και οροαρνητικών (79.23 ± 8.669pg/mL) ατόµων, παρόλα 
αυτά δεν άγγιξε στατιστικά σηµαντικά επίπεδα ή τάση (P≈0.3). 
Παρόµοιο ήταν το αποτέλεσµα κατά τη σύγκριση υποοµάδων (Ρ>0.1). 
 
 2.7 Η επίδραση της H. pylori λοίµωξης στα επίπεδα της φετουΐνης Α. 
 
Τα επίπεδα φετουΐνης Α προσδιορίστηκαν σε 120 συνολικά άτοµα (30 
από κάθε υποοµάδα). Κατά τη σύγκριση των επιπέδων της φετουΐνης Α 
ορού µεταξύ οροθετικών και οροαρνητικών οµάδων (Α, Β) προέκυψε µια 
τάση των οροθετικών για υψηλότερες συγκεντρώσεις φετουΐνης (0.7276 
± 0.02776g/L) σε σχέση µε τα οροαρνητικά άτοµα (0.6294 ± 0.04544g/L) 
(P=0.057). Ωστόσο κατά τη σύγκριση µεταξύ υποοµάδων διαπιστώθηκε 
ότι οι οροθετικοί και οι οροαρνητικοί ασθενείς µε ΣΝ είχαν παρόµοια 
επίπεδα φετουΐνης Α (0.6615 ± 0.04109g/L και 0.7014 ± 0.1025g/L 
αντίστοιχα) ενώ στις υποοµάδες χωρίς ΣΝ παρατηρήθηκε στατιστικά 
σηµαντική διαφορά ανάµεσα σε οροθετικά και οροαρνητικά άτοµα 
(0.7702 ± 0.03357g/L και 0.5575 ± 0.02563g/L αντίστοιχα, P=0.0005). 
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Τα πιο πάνω αποτελεσµάτα συνοψίζονται και αποδίδονται γραφικά στα 
ραβδογράµµατα των σχηµάτων 7 και 8.  
P=0.057
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Σχήµα 7.  Η διαφορά των επιπέδων της φετουΐνης Α µεταξύ οροθετικών 
και οροαρνητικών ατόµων. 
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Σχήµα 8. Συγκριτική απεικόνιση των επιπέδων φετουΐνης Α σε άτοµα 
οροθετικά µε ή χωρίς ΣΝ (fetchd+ και fethp+ αντίστοιχα) και 
οροαρνητικά µε ή χωρίς ΣΝ (fetchd- και fethp- αντίστοιχα). 
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   Με βάση την παρατήρηση ότι οροθετικά άτοµα εµφάνισαν υψηλότερα 
επίπεδα φετουΐνης Α σε σχέση µε τα αντίστοιχα οροαρνητικά, 
θεωρήθηκε σκόπιµη η εξέταση της ύπαρξης συσχέτισης µεταξύ των 
επιπέδων της µετρούµενης ουσίας και του βαθµού της οροθετικότητας. 
Πραγµατικά διαπιστώθηκε συσχέτιση µεταξύ επιπέδων φετουΐνης Α και 
τίτλου IgG (P=0.047, r= 0.249) και ΙgA (P=0.001, r=0,395) αντισωµάτων 
έναντι H. pylori στις υποοµάδες 3 και 4-άτοµα χωρίς ΣΝ. Συνολικά σε 
οροθετικά και οροαρνητικά άτοµα η αντίστοιχη σχέση, όπως εκφράζεται 
µέσα από την ανάλυση κατά Pearson είναι η εξής: Ρ=0.1, r=0.142 και 
Ρ=0.008, r=0.3 αντίστοιχα για τα IgG και IgA αντισώµατα. Η γραφική 
απεικόνιση της γραµµικής σχέσης -linear regression- των τιµών της 
φετουΐνης Α µε τους τίτλους των αντισωµάτων έναντι H. pylori, στην 
περίπτωση των υποοµάδων 3 και 4-όπου και η τιµή του r είναι πιο 
σηµαντική- φαίνεται στο Σχήµα 9. 
   Λόγω της ύπαρξης µιας «µεταβολικής» συνιστώσας στη δράση της 
φετουΐνης, διερευνήθηκε ο βαθµός συσχέτισής της µε λιπίδια, χωρίς 
ωστόσο να αναδειχτούν σηµαντικές συσχετίσεις (r<0.15, P>0.1 σε όλες 
τις περιπτώσεις). Η σχέση της µε παράγοντες όπως η σερουλοπλασµίνη 
και ο παράγων C3 του συµπληρώµατος, οι οποίοι συνδέονται µε την 
οροθετικότητα για H.pylori στην παρούσα µελέτη, επίσης εξετάστηκε. 
Από τη στατιστική ανάλυση προέκυψε ότι µόνο τα επίπεδα 
σερουλοπλασµίνης σχετίζονταν µε τα αντίστοιχα της φετουΐνης Α µε 
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r=0.29, P=0.0024, στο σύνολο των 120 ατόµων µε διαθέσιµες τιµές 
φετουΐνης Α.    
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Σχήµα 9.  Γραµµική συσχέτιση των επιπέδων φετουΐνης Α και των 
τίτλων IgG και IgA αντισωµάτων έναντι H. pylori σε άτοµα χωρίς ΣΝ. 
 
3. Συµπεράσµατα 
 
Οι µικροοργανισµοί, ως πανταχού παρούσες οντότητες, διαδραµάτιζαν 
διαχρονικά σηµαίνοντα ρόλο στον κύκλο ζωής του ανθρώπινου είδους. Η 
αλληλεπίδραση του ιδιαίτερου για κάθε άνθρωπο γενετικού υπόβαθρου 
µε µια σωρεία µικροβίων επηρέασε και επηρεάζει τη νόσηση, την 
αντίσταση-ανθεκτικότητα ή και επιρρέπεια σε παθολογικές καταστάσεις, 
ακόµη και εκείνες τις διαδικασίες γήρανσης έως την κατάληξη, το 
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θάνατο.
175
 Τόσο η «ενοχοποίηση» όλο και περισσότερων 
µικροοργανισµών για πληθώρα νοσηµάτων όσο και η διαρκώς 
αυξανόµενη γνώση και κατανόηση των µηχανισµών µέσα από τους 
οποίους ευοδώνεται η βλαπτική αυτή επίδραση, οδήγησαν στην εµπλοκή 
και του Helicobacter pylori σε παθολογικές καταστάσεις, ανάµεσά τους 
και τη ΣΝ (Πίνακας 3 Γενικού Μέρους).36 
  Λόγω της ύπαρξης µελετών µε αντιφατικά αποτελέσµατα, κρίθηκε 
σκόπιµη η διερεύνηση της σχέσης µεταξύ H. pylori και ΣΝ σε τµήµα του 
ελληνικού πληθυσµού. Τα αποτελέσµατα της ερευνητικής αυτής 
προσέγγισης, όπως αυτά παρατέθηκαν στην αντίστοιχη ενότητα του 
Ειδικού Μέρους, ανέδειξαν µια σειρά από ενδιαφέρουσες συσχετίσεις: 
1. ∆ιαπιστώθηκε µια αυξηµένη συχνότητα λοίµωξης από H. pylori σε 
ασθενείς µε ΣΝ, η οποία όµως δε διέφερε σε στατιστικά σηµαντικό 
βαθµό από εκείνη σε δείγµα υγιού πληθυσµού. Ωστόσο, θα πρέπει 
να σηµειωθεί ότι η ένταξη στη µελέτη περισσότερων ατόµων 
πιθανά να οδηγούσε στην εµφάνιση σηµαντικότητας ή έστω 
στατιστικής τάσης, έχοντας ως δεδοµένο ότι η τιµή του Ρ πλησίαζε 
το όριο του 0.1.  
2. Η παρουσία του H. pylori βρέθηκε να συσχετίζεται µε υψηλότερα 
επίπεδα LDL, αφού τα θετικά για το βακτήριο άτοµα εµφάνισαν 
στατιστικά σηµαντικά αυξηµένα LDL επίπεδα σε σχέση µε τα 
αντίστοιχα αρνητικά. Η παρατηρούµενη διαφορά πιθανώς 
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εξηγείται από την επαγόµενη από το Ελικοβακτηρίδιο χρόνια 
εµµένουσα λανθάνουσα φλεγµονή, µια διεργασία που έχει 
συσχετισθεί µε λιπιδαιµικές µεταβολές που ρέπουν προς τη 
δυσλιπιδαιµία. Στα πλαίσια των ίδιων µεταβολών είναι δυνατό να 
εξηγηθεί και η «τάση» των ατόµων µε ελικοβακτηριδιακή λοίµωξη 
να εµφανίζουν χαµηλότερα επίπεδα της προστατευτικής HDL. 
Ωστόσο στην παρούσα µελέτη δεν κατέστη δυνατή η καταγραφή 
στατιστικής σηµαντικότητας, γεγονός το οποίο θα πρέπει να 
αποδοθεί στην ανάγκη ένταξης περισσότερων ατόµων στο 
πρωτόκολλο. 
3. Ιδιαίτερο ενδιαφέρον εµφανίζει η καταγραφή σηµαντικά 
υψηλότερων επιπέδων σερουλοπλασµίνης σε άτοµα µε H. pylori 
λοίµωξη, σε σχέση µε εκείνα όπου η λοίµωξη ήταν απούσα. Η 
θετική συσχέτιση µεταξύ H. pylori και σερουλοπλασµίνης 
ενισχύεται στην παρούσα µελέτη και από τη διαπίστωση µιας 
ευθέως ανάλογης σχέσης µεταξύ του βαθµού της οροθετικότητας 
και των επιπέδων σερουλοπλασµίνης. Η σερουλοπλασµίνη, ως 
πρωτεΐνη οξείας φάσης, είναι ευαίσθητη στις µεταβολές που 
λαµβάνουν χώρα στα πλαίσια προ- και φλεγµονωδών αποκρίσεων 
και έχουν ως συνέπεια την αυξηµένη σύνθεσή της. Παράλληλα 
συµµετέχει σε οξειδωτικά µονοπάτια όπου εµφανίζει τόσο 
οξειδωτικό όσο και αντιοξειδωτικό «δυναµικό».
155
 ∆εν είναι 
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λοιπόν περίεργο το ότι έχει συσχετισθεί µε την παθογένεια της 
ΣΝ,
153,154
 καθότι τα γεγονότα που λαµβάνουν χώρα κατά την 
αθηρογένεση και εξέλιξη της αθηρωµατικής πλάκας, έχουν και 
έντονα οξειδωτικό χαρακτήρα.
177
 Εποµένως τα αυξηµένα επίπεδά 
της αφ’ενός εκφράζουν τη χρόνια ελικοβακτηριδιακή φλεγµονή, 
ταυτόχρονα όµως µαρτυρούν και την ενεργοποίηση από αυτή, 
οξειδωτικών µεταβολών
178
 που απαιτούν την ενίσχυση µιας 
«εκκαθαριστικής» των ελεύθερων ριζών διεργασίας, η οποία εν 
µέρει διεκπεραιώνεται µε την ενεργό συµµετοχή της 
σερουλοπλασµίνης.  
4. Μια άλλη παρατήρηση που εµπίπτει στο πεδίο των φλεγµονωδών 
αποκρίσεων είναι και η «τάση» παρουσίας µειωµένων επιπέδων 
του παράγοντα C3 του συµπληρώµατος σε άτοµα µε H. pylori 
λοίµωξη. Η διαφορά αυτή µεταξύ οροθετικών-οροαρνητικών 
ατόµων υποδηλώνει µια ενεργοποίηση του συµπληρώµατος µε 
επακόλουθη κατανάλωσή του, στην πρώτη περίπτωση. Αν και 
αυξηµένα επίπεδα C3 είναι παρόντα σε ασθενείς µε ΣΝ, ιδίως κατά 
τη διάρκεια οξέων συµβαµάτων, ο ίδιος ο παράγοντας C3 φαίνεται 
να έχει αντιαθηρωµατικές ιδιότητες.
156-159
 Με βάση τις πιο πάνω 
παρατηρήσεις φαίνεται  δυνατό  η ελικοβακτηριδιακή φλεγµονή να 
οδηγεί σε µείωση/κατανάλωση ενός δυνητικά προστατευτικού για 
ΣΝ παράγοντα. Ωστόσο θα πρέπει να σηµειωθεί ότι στον 
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πληθυσµό των 248 ατόµων της µελέτης δεν κατέστη δυνατή η 
εµφάνιση στατιστικής σηµαντικότητας, παρά µόνο στατιστικής 
τάσης. 
5. Η τελευταία, οπωσδήποτε όχι όµως λιγότερο σηµαντική, 
παρατήρηση αφορά τη συγκέντρωση της φετουΐνης Α στον ορό 
ατόµων µε λοίµωξη από H. pylori. Σύµφωνα µε τα δεδοµένα της 
µελέτης, τα επίπεδά της αποδείχτηκαν σηµαντικά αυξηµένα σε 
σχέση µε τα αντίστοιχα των ατόµων, όπου η ελικοβακτηριδιακή 
λοίµωξη ήταν απούσα. Παράλληλα διαπιστώθηκε µια ευθέως 
ανάλογη σχέση µεταξύ του βαθµού οροθετικότητας και των τιµών 
της φετουΐνης Α. Είναι πιθανό η χρόνια εµµένουσα 
ελικοβακτηριδιακή φλεγµονή να επάγει µια αύξηση των επιπέδων 
της φετουΐνης, οδηγώντας έτσι στην άσκηση δυσµενών 
µεταβολικών δράσεων.
172-174
 Θα πρέπει ωστόσο να σηµειωθεί ότι 
δε διαπιστώθηκε σχέση µεταξύ φετουΐνης και δυσλιπιδαιµίας στην 
παρούσα µελέτη. Επιπλέον οι υπό µελέτη οµάδες ήταν 
«σταθµισµένες» ως προς το Σ∆. Όσον αφορά τη µη επιβεβαίωση 
της αντίστοιχης σχέσης στις υποοµάδες µε ΣΝ, αυτό πιθανά 
οφείλεται στην µείωση της φετουΐνης Α κάτω από την επίδραση 
των οξέων ισχαιµικών συµβαµάτων και τη διακύµανσή της κατά 
τη µετεµφραγµατική περίοδο.
163
 Αξίζει, τέλος, να σηµειωθεί η 
θετική συσχέτιση της συγκέντρωσης της φετουΐνης Α µε εκείνη 
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της σερουλοπλασµίνης. Η συγκεκριµένη παρατήρηση πιθανά 
υποδεικνύει  τις H.pylori-επαγόµενες οξειδωτικές διαταραχές ως 
υπεύθυνες για την αύξηση της πρώτης, χωρίς ωστόσο να µπορεί να 
αποκλειστεί η ύπαρξη και µιας άγνωστης αντιοξειδωτικής δράσης 
της ίδιας της φετουΐνης. 
  Συµπερασµατικά, λοιπόν, φαίνεται ότι η χρόνια εµµένουσα λοίµωξη 
από το Helicobacter pylori πυροδοτεί και συντηρεί µια χρόνια 
λανθάνουσα φλεγµονή, η οποία και επάγει µε τη σειρά της µια πλειάδα 
«αθηρογόνων» µεταβολών. Η πολύπλευρη αυτή συνεισφορά στην 
ενίσχυση της αθηρωµατικής διεργασίας που σταδιακά οδηγεί στην 
εµφάνιση ΣΝ, δεν αποτελεί έκπληξη. Άλλωστε οι µικροοργανισµοί 
εµφανίζουν το ίδιο πολυδιάστατο δυναµικό σε όλες τις βιολογικές 
διαδικασίες όπου εµπλέκονται, από την προσβολή των ξενιστών και την 
πρόκληση νόσου, έως τον πολλαπλασιασµό και τη θανάτωσή τους. 
Εποµένως αν αποδεχτούµε ότι η φυσιολογική διαδικασία γήρανσης 
περιλαµβάνει και αυτή τη χρόνια εξελικτική πορεία της αθηρωµάτωσης 
των αγγείων, µε τα επακόλουθά της, είµαστε αναγκασµένοι να 
αποδεχτούµε ότι µια από τις συνιστώσες της είναι και η λοίµωξη από 
Helicobacter pylori. 
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ΠΕΡΙΛΗΨΗ ΕΙ∆ΙΚΟΥ ΜΕΡΟΥΣ 
Εισαγωγή: To Helicobacter pylori (H. pylori), ένα Gram-αρνητικό, 
σπειροειδές, µικροαερόφιλο βακτήριο έχει συσχετισθεί µε ποικίλες 
διαταραχές, συµπεριλαµβανοµένης και της αθηροσκλήρυνσης. Τα 
αποτελέσµατα ωστόσο που προκύπτουν από τις σχετικές µελέτες είναι 
αντικρουόµενα. 
Σκοπός&Μέθοδοι: Σκοπός της µελέτης ήταν ο προσδιορισµός της 
συχνότητας της λοίµωξης από H. pylori σε ασθενείς µε στεφανιαία νόσο 
(ΣΝ), καθώς και η διερεύνηση της επίδρασης της λοίµωξης στα λιπίδια, 
στην πήξη, στους δείκτες φλεγµονής, καθώς και σε ουσίες - παραµέτρους 
που σχετίζονται µε µυοκαρδιακή αναδιάταξη (remodelling) αλλά και 
εκείνες που επηρεάζουν τα επίπεδα οµοκυστεΐνης. 
Οι τίτλοι IgG και IgA αντισωµάτων προσδιορίστηκαν σε 248 άτοµα (134 
ασθενείς µε ΣΝ και 114 κατά τα λοιπά υγιή άτοµα µέσω ELISA. Άτοµα 
που έπασχαν από συστηµατικά φλεγµονώδη νοσήµατα, κακοήθεια, 
νεφρική ανεπάρκεια, χολοστατικά σύνδροµα, νοσήµατα θυρεοειδούς 
αδένα, κατάθλιψη ή ήταν υπό αγωγή που θα µπορούσε να µεταβάλει τα 
επίπεδα των µετρούµενων ουσιών, αποκλείστηκαν από τη µελέτη. Με 
βάση την οροθετικότητα οι µετέχοντες ταξινοµήθηκαν σε οµάδες 
H.pylori-οροθετικές και οροαρνητικές, προτυποποιηµένες ως προς το 
φύλο, ηλικία, δείκτη µάζας σώµατος, σακχαρώδη διαβήτη και κάπνισµα. 
Λιπίδια, τριγλυκερίδια, παράµετροι πήξης, δείκτες φλεγµονής, καθώς και 
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ΒΝΡ αλλά και η φετουΐνη Α, προσδιορίστηκαν σε όλους τους µετέχοντες 
στην µελέτη (εκφρασµένες ως µέση τιµή ± SEM). 
Αποτελέσµατα: Υψηλότερα επίπεδα LDL καταγράφηκαν σε οροθετικά 
(115.6 ± 4.157mg/dL) σε σχέση µε οροαρνητικά (102.2 ± 2.991mg/dL) 
άτοµα (P<0.01). Επιπλέον, H.pylori-θετικοί ασθενείς εµφάνισαν 
στατιστική τάση για χαµηλότερα επίπεδα HDL (46.44 ± 1.349mg/dL) σε 
σύγκριση µε τους H. pylori-αρνητικούς (42.72 ± 1.414mg/dL) (P=0.06). 
Αυξηµένες τιµές για τη σερουλοπλασµίνη παρατηρήθηκαν σε οροθετικά 
(26.82 ± 0.5181mg/dL) σε σχέση µε οροαρνητικά άτοµα (25.36 ± 
0.4866mg/dL) (P=0.041). Μάλιστα, οι αυξηµένες αυτές  τιµές 
συσχετίζονταν γραµµικά µε τον τίτλο των IgG αντισωµάτων έναντι 
H.pylori (r=0.326, P=0.0007). Στην οµάδα των οροθετικών ασθενών 
σηµειώθηκε επίσης µια τάση για χαµηλότερα επίπεδα του C3 παράγοντα 
του συµπληρώµατος (112.4 ± 2.341mg/dL) κατά τη σύγκριση µε εκείνα 
των οροαρνητικών (117.7 ± 1.793mg/dL) (P=0.076). Τέλος η 
οροθετικότητα για H. pylori συνδέθηκε ποιοτικά αλλά και ποσοτικά 
(τίτλοι IgG και IgA αντισωµάτων κατά H. pylori) µε αυξηµένα επίπεδα 
φετουΐνης Α (0.7702 ± 0.03357g/L σε οροθετικούς και 0.5575 ± 
0.02563g/L σε οροαρνητικούς χωρίς ΣΝ αντίστοιχα, P=0.0005) 
(P=0.047, r= 0.249 για τα IgG και P=0.001, r=0,395 για τα ΙgA).  
Συµπεράσµατα: Οι µεταβολές στα επίπεδα των λιπιδίων είναι 
ενδεικτικές µιας επαγόµενης από το Ελικοβακτηρίδιο του πυλωρού 
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δυσλιπιδαιµίας. Παράλληλα, η ενεργοποίηση του συµπληρώµατος και η 
αύξηση της συγκέντρωσης της σερουλοπλασµίνης υποδηλώνουν µια 
φλεγµονώδη, οξειδωτική διαταραχή. Η αύξηση της φετουΐνης Α 
αναδεικνύει µια µεταβολική διαταραχή σχετιζόµενη µε αντίσταση στη 
δράση της ινσουλίνης. Συνολικά, τα αποτελέσµατα της µελέτης 
αναδεικνύουν το ρόλο της λοίµωξης από το Ελικοβακτηρίδιο του 
πυλωρού ως προδιαθεσικού παράγοντα για την εξέλιξη µιας 
πολυπαραγοντικής αθηροσκληρυντικής διεργασίας.  
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SUMMARY 
Introduction: Helicobacter pylori (H. pylori), a Gram-negative, spiral, 
microaerophilic bacterium, has been associated with a variety of intestinal 
and extraintestinal disorders, including atherosclerosis. The results, 
however, originating from related studies are controversial. 
Objective& Methods: The objectives of the study were to determine the 
frequency of H. pylori infection among IHD patients and otherwise 
healthy individuals and examine the effect of the infection on lipids, 
coagulation, inflammatory indices and determinants of homocysteine 
levels. 
IgG and IgA antibody titres against H. pylori were calculated in 248 
individuals (134 IHD patients and 114 subjects, all meeting inclusion 
criteria) by means of an enzyme-linked immunosorbent assay. In order to 
eliminate confounding factors, subjects exhibiting systemic inflammatory 
disorders, malignancies, renal insufficiency, cholestasis, thyroid diseases, 
depression or were under medication that could alter the levels of the 
tested parameters, were excluded from the study. Based on serology, the 
study participants were classified into H. pylori-seropositive and 
seronegative sex, age, body mass index, diabetes mellitus and smoking-
matched subgroups. Lipids -total cholesterol, low and high density 
lipoproteins (LDL, HDL) and triglycerides- caogulation parameters – 
platelet count, mean platelet volume, prothrombin time, active partial 
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prothrombin time, fibrinogen and D-dimers- inflammatory indices – 
white blood cell count, C reactive protein, serum amyloid A, 
ceruloplamin, complement factors C3 and C4- as well as BNP and fetuin 
A were determined in all study participants (expressed as mean ± SEM). 
Results: Higher levels of LDL were recorded in seropositive (115.6 ± 
4.157mg/dL) compared to seronegative individuals (102.2 ± 2.991mg/dL) 
(P<0.01). Moreover, H. pylori seropositive subjects tended to exhibit 
lower HDL levels (46.44 ± 1.349mg/dL) as compared to those found in 
the seronegative qroup (42.72 ± 1.414mg/dL), although this difference 
reached only a statistical trend (P=0.06). An upregulation of 
ceruloplasmin became evident in the seropositive (26.82 ± 0.5181mg/dL) 
compared to the seronegative (25.36 ± 0.4866mg/dL) participants 
(P=0.041). Moreover, these elevated ceruloplasmin concentrations 
correlated with anti-H.pylori IgG titer (r=0.326, P=0.0007). 
Subjects with a positive serology for H. pylori tended to exhibit lower C3 
levels (112.4 ± 2.341mg/dL) compared to those with a negative  serology 
(117.7 ± 1.793mg/dL) (P=0.076). As far as fetuin A levels are concerned, 
a positive qualitative and quantitative (IgG and IgA titers) link with 
seropositivity was recorded: 0.7702 ± 0.03357g/L in seropositive and 
0.5575 ± 0.02563g/L in seronegative individuals without IHD 
(P=0.0005),  along with a P=0.047, r= 0.249 for IgG and a P=0.001, 
r=0,395 for ΙgA antibodies.   
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Conclusion: While the changes in the levels of lipids are suggestive of an 
H. pylori-induced dyslipidemic background, complement activation and 
the upregulation of ceruloplasmin are indicative of an associated 
inflammatory, oxidative disequilibrium. The upregulation of fetuin A, on 
the other hand, suggests the induction of a metabolic dysregulation, that 
of insulin resistance. Conclusively, our results show that H. pylori 
infection may predispose to atherosclerosis by sustaining a multivariate 
atherogenic condition. 
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